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Toute fievre intense et prolongée est le plus souvent liée a la 


présence des microbes pathogénes dans Vorganisme malade. 


Cette coexistence de lafiévre avec les microbes peut étre diverse- 
ment expliquée. 

On peut penser d’abord que la fievre traduit une augmen- 
tation de la métamorphose régressive des tissus et résulte 
directement de l’action fermentative des bactéries. Les bactéries 
dédoublent, comme on sait, tres énergiquement les substances 
organiques, et la désassimilation fébrile pourrait étre produite 
par ce dédoublement. 

Cette idée cependant n'est pas confirmée par l’examen atten- 
tif des faits. Les obseryvateurs ont été souvent étonnés en cons- 
tatant que dans diverses maladies infectieuses (entre autres dans 
la mieux étudiée, lecharbon), le développement des bactéries dans 
le corps n’est pas en rapport apparent ayec la gravité de l’affection 
pendant la vie, tandis qu’on retrouve les microbes en quantités 
énormes sur le cadavre. 

Les recherches systématiques que j'ai faites dans cette direc- 


tion. sur la fiévre vaccinale charbonneuse chez les moutons, 
15 


mont montré que souvent, dans ces cas, on ne trouve pas un 
seule bactérie vivante, ni dans le sang, ni dans les organes inté- 
rieurs des animaux sacrifiés pendant la fievre, qui peut pours Bas 
s’élever jusqu’a 41° et au dela. 3 
D’un autre cdté la fievre peut étre provoquée aussi par Tes 
bactéries mortes. Je citerai les expériences suivantes 3 


Exptrience I. — 4 novembre 1887, 9 h. m. Un lapin est inoculé dans la — 
veine de Voreille par 4°¢ d'une émulsion de culture du bacille de la morve — 
sur la gélose de Roux, tué par la chaleur de 120° pendant 20 minutes. 

A 10 h., on répéte cette injection. 


9 h. m. avant Vinoculation. T= 398 
4002 
40°53 

~ 40°9 
4.003 


Experience Il. — 13 février 1888, 9 h. Un lapin est inoculé dans la veine — 
de Voreille par 2°° d’une émulsion stérilisée de la culture de bacillus pro- 
digiosus sur la gélose. 

9h. m. avant linoculation. T= 39¢ 
40°9 
JAG 
4lo 
400 
4fe 
40°9 


Experience II, — 1°" mars, 8 h. m. Un lapin est inoculé par 12°, 5 Bee 
émulsion stérilisee de b. prodigzosus. i 


8 h. mw. ayant Vinoculation. T= 40o 
8h: 4/2... esos) 
9 h AAoT 
Woh 4409 
AO h. 4 AQ 
41h, ° ! oe, 407 


On voit ainsi que les bactéries mortes peuvent amener une 
fievre intense, quoiqu elles soient, comme de raison, inaptes a 
toute action fermentative. a 

On ne peut pas attribuer non plus le réle pyrogéne aux dias-_ 
tases ou enzymes produits pendant leur vie par les bactéries. “qui. 
ont été injectées mortes : ces diastases sont détruites par la. tem- 


pérature de 120° supportée par les cultures avant leur injection. ele 
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Enfin, il faut aussi mettre hors de cause les produits de 
Vactivité vitale des microbes, tels par exemple que les ptomaines 
qwils sont certainement pean de sécréter, et dont la nature 
variable est strement en relation avec la virulence spéci- 
fique des bactéries, mais qui, nous allons le voir, n’ont rien a 
faire dans la production de la fiévre. On peut, en effet. établir 
WVabord comme un principe général qu’une augmentation dans 
Ja virulence des bactéries diminue & la fois le degré et la durée 
de la fievre qu’elles provoquent. Pour le charbon et la pneumonie, 
on peut le démontrer par des expériences directes. 


I. — INDEPENDANCE DE LA FIEVRE ET DES PRODUITS DE SECRETION 


DES MICROBES, 


Une infection des lapins par les bactéries du charbon améne 
déja er quelques heures un accroissement de la température 
jusqu’a 41° et 441°,5, qui persiste environ 24 heures et tombe 
rapidement au-dessous de l'état normal. L’abaissement de la 
température s’accompagne dun affaiblissement musculaire et 
dun état somnolent menant immédiatement a la mort. 

Une inoculation des lapins par des bactéries plus atténuées 
prolonge au conitraire considérablement la durée de la fievre 


Exprrtence [Y. — Ainsi le 10 décembre, on fait 4 un lapin une injection 
sous-cutanse d’une culture affaiblie de charbon (2° vaccin). Le lendemain 
matin, il présente une température de 41°, et cet état fébrile persiste trois 
jours, jusqu’au 14 décembre. Le soir, le lapin succombe au charbon ayec 
une rate considérablement hypérémiée. 


Expérience VY. — Le 40 décembre, une ¢mulsion de sang pris dans le 
eceur d'un lapin charbonneux est injectée (0,2:°) dans le sang d'un lapin a 
40 h. du matin. A 5 h. s. T = 398. Il a la fiévre durant la nuit, A 10h, m. 
le 11, la température est encore 40°5. Il meurt a 3 neures. 


Infecte-t-on au contraire non par le sang charbonneux, mais 
par une émulsion faile avec |'cedéme inflammatoire qui s'est 
formé a l’endroit de V'inoculation chez l’animal mort de charbon, 
cedeme ou les bactéries, en pleine évolution, doivent, suivant 
toute apparence, produire de grandes quantités de leurs pto- 


maines, la fiévre n’apparait plus du lout. Ainsi : 


Cee SIE tills 5 5 cis tle ce 


EO Th 230 eR eee NS ape 
en WE liter Mecmeepe tein tis TM . ~~ 598 
ES ArcVizerh Rs My coder Epon os Week wae 38°5 


dh. Ara ROT oe ht 380 


Paralysie. On sacrifie -l’animal. A l’autopsie, rate anémique et non 
agrandie. Grand nombre de bactéries dans le sang et dans les organes _ 
intérieurs. mee 


es Exprrience VII. — Le méme jour, a 10 h. du matin, on a inoculé un autre 
lapin, avec la méme émulsion. , 


40 h. 30’ m. ayant linoculation. T=838°9 Rie 
1D hopes Sse erent eae ss 
han te ee ee Sie! 3809 vue 

RRO se eh as z 356 ; 


Paralysie. Vers 3 h. l’animal meurt et, a lautopsie, on constate les. : 
mémes fat que chez le lapin précédent. 


~~ 


Done, les bactéries tres virulentes qui donnent la mort dans ~ : 
un délai de 5 4 8 heures, ne provoquent plus la fiévre. : 
5 La pneumonie présente les mémes phénomenes. Tandis que 
c= les bactéries pneumoniques de virulence moyenne aménent chez 
le lapin, comme l’ont déja montré M. Pasteur et ensuite M. Fren- 
kel, une température montant jusqu’a 42°5 et ne tombant ss 
que deux heures avant la mort, les mémes hactéries, accrues  __ 
de virulence grace au passage par les lapins, tuent avec une _ 
fitvre peu intense. Les expériences suivantes parlent a le 
méme sens. 


Experience VIII, — Le 19 mars 1888, un lapin partiellement vacciné est 
inoculé sous la peau par 4/10 de cent. cube du sang virulent, pris dans~ 
Je coeur d'un lapin mort de pneumonie infectieuse, 


ee: ss Stas eas wash on eee ee Oe 
e! | Quests tye lm as abe 49o 
.. ; 10/1 HRCA Abele es Sees th 
ce Ae «i 4A°7 


L’animal succomhba le 42. 
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Des microbes plus virulents donnent la mort beaucoup plus 
vite et avec une fievre moins intense. Ainsi : 


Experience IX. — Le 24 janvier, 9 h. m. Inoculé un lapin de 44° passage. 


Température avant linoculation. T=39°2 


WLU P EAS A cari Sate ie at aire ae 39°4 
LOSS one MPa ee RTL SaRe eae 4.06 
Dic Neg emaayt cies 8 branch tac (Sts 5 44, 
ISR ayes ets, Sigh gee ck 39°5 


A 5h. 30’ le lapin suecombe. Rate anémiée, non grossie. 


EXPERIENCE X. — Le 14 féyrier, a 8 h. 30’ m., est inoculé un lapin de 
40° passage. 


i= 
« 


Avant inoculation T=39° 


NG Ls AY 160 sons 3998 
ADP OO! raueas eo 40°9 
VA) ma VOR Cant eee: 40°9 
HT teats Ue Age eae 38°8 


5-h. 30’, Vanimal périt. 


Exprrigpnck XI. — Le 415 février, 89 h. du matin, on inocule dans le 
gang un lapin de 42° passage. 


AME Sir hivve sf 2 (3004s 
educa ta 40°92 
IN a BI ae 40°8 


Ensuite la température commenca a tomber, et a2 h. 30 de l’aprés- 
midi l’animal périt. 


C’est ainsi que, lorsque les bactéries pneumoniques tuent les 
lapins dans un délai de plusieurs jours aprés l’inoculation, elles 
donnent une fiévre montant 4 42°5, et sur le cadavre on retrouve 
la rate cramoisie, hypertrophiée. Lorsque ces mémes hactéries 
tuent dans un iutervalle de 7 heures et demie, la température 
ne monte que jusqu’a 41°% et 40°9. Quand la mort vient au bout 
de 5 heures et demie, Ja température ne dépasse pas 40°8. Dans 
les derniers cas, ]a rate ne présente ni hyperémie ni hyper- 
trophie. 

Il résulte de ces expériences qu’avec l’accroissement de la 
virulence des bactéries disparaissent, et la fiévre, et aussi son 
phénomene satellite, l’hypertrophie et l’hyperémie de la rate. 


couleur rose en cramoisi foncé, quand elle est hyperémiée. 
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Ceci peut’ étre’ considéré comme établi au moins pour | deux 
maladies : le charbon et la pneumonie. 

Mais, pourrait-on objecter, les mémes plomaines, qui, accu- 
mulées en grande quantité, produisent la paralysie et le coma, 
ne provoqueraient en quantités moindres que la fievre. 

Les expériences directes de Hoffa' qui a isolé a l'état de 
pureté un alcaloide des bactéries charbonneuses, démontrent 
pourtant que cet alcaloide, méme a des doses non mortelles, 
provoque, non pas la fibvre, mais tout a fait comme dans les 
cas précédents, un état somnolent et le coma succédant a une 
élévation minime de la température. Ainsi done les expériences 
directes nous démontrent que ni l’action fermentative des bac- 
téries, ni les ptomaines qu’elles produisent, n’expliquent l’ap- 
parition de la fiévre. 

Done, si la fievre ne dépend pas directement des bactéries, - 
elle ne peut apparaitre que comme une réaction de l’organisme 


contre leur présence. En quoi consiste done ce role actif de l’or- 
ganisme? 


I]. — Mopvr DE REACTION DE L’ORGANISME FEBRICITANT. 


La réponse a cette question: nous est donnée par l’examen 
direct des organes des animaux fébricitants. 


I] est facile de s’assurer tou€ d’abord que, dans le charbon, 


les animaux mis 4 mort pendant que leur température est élevée, 
présentent une hyperémie des organes intérieurs, c’est-d-dire 
des reins, du foie, de la moelle des os et de la rate. Celle-ci 
peut subir un accroissement énorme de volume, et changer sa 


Que cette hyperémie des organes internes soit due & des phéno-— 
ménes de réaction, et ne soit pas provoquée par les influences 
chimiques ou mécaniques des bactéries, c’est ce que prouvent 
les expériences précitées, dans lesquelles, quand la virulence 
des bactéries devient plus grande, on voit disparaitre non seule- 
ment la figvre, mais aussi le gonflement de la rate. ; 
Il est & remarquer que ce “gontlement réactionnel de la rate 
qui pom pean la fievre n’est pas une propriété exclusive du | 


si dey Dig Natur des Milzbrandgittes, 4886, 
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charbon virulent chez le lapin : on peut l’observer en inoculant 
le virus fort aux autres animaux sujets au charbon, ainsi qu’aux 
animaux réfractaires; je Vai trouvé aussi expérimentalement 
avec les vaccins charbonneux, Knfin, il s’ohserve aussi pen- 
dant lacmé de la fisvre dans d’autres infections mortelles, telles 
que la pneumonie, la tuberculose, le rouget; il est accompagné 
d’un accroissement de température dans les cas d'infection avec 
des bactéries inoffensives, par exemple avec les bac. subtilis, 
megaterium et prodigiosus, de méme que dans les cas d’infections 
avec des cultures stérilisées de bac. mallet, tuberculosis et prodi- 
giosus. Elle se manifeste aussi pendant l’accroissement de tem- 
pérature qui suit chez les lapins l’injection dans les veines de 
sang de pigeon et de lait stérilisé. 

Non seulement ce gonflement et cette hyperémie de la rate 
accompagnent |’élévation de la température, mais méme ils la 
précédent. 

Ainsi le premier vaccin charbonneux provoque, quand on 
en injecte 50 c. c. dans le sang du lapin, une élévation de tem- 
pérature qui a lieu apres 6 a7 heures. Ainsi : 


Hxprrinnce XIl. — Le 6 novembre, a 10 h. m., le premier vaccin a été 
ineculé a deux lapins. 


A midi la température est 39° et 3993 


Nee hie str eneseccks. 2 i Sait AA9 40°5 
LTA hal a Ae eat Sines WS 4A% 
INES) al dle anaes epee gen oucS SHOE 


Tandis que l’hyperémie de la rate survient déja apres deux 
heures, comme dans le cas suivant. 


Expértence XIII. — 12 décembre. Premier vacein inoculé a un lapin a la 
température 38°9. Deux heures plus tard, elle monta & 39°5. On sacrifie 
Tanimal, Rate agrandie, cramoisie; hyperémie de la couche corticale du 
rein. 

La signification de ces changements dans la distribution du 
sang est fournie par l’examen microscopique des. organes pris 4 
Vaemé de la fievre. On reconnait alors que pendant la fiévre a 
lieu une lutte active avec les bactéries, lutte dont il est facile de 
suivre toutes les phases avec le Bac. anthracis que sa grandeur 
rend trés commode pour cette étude. 

La bactéridie charbonneuse subit dans les organes intérieurs, 


em eS 
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et principalement dans la moelle des os et dans la rate ‘gonilée 
des animaux fébricitants, des changements morphologiques con- | 
sidérables, qui se font dans les deux directions que voici: 

Premierement, il se produit un gonflement et une segmen-_ 
tation des bactéries en petits articles courts qui s’arrondissent 
en prenant la forme de coccus, palissent, et refusent ensuite de 
se colorer par les couleurs alcalines d’ aniline. Parfois la seg-— 
mentation va encore plus loin, et ala place des petits segments 
il ne reste que de minces fragments, sous forme de troncons 
prismatiques conseryant parfois leur groupement de hacilles. 
Dans les coupes, on ne réussit presque jamais 4 donner 4 ces 
fragments la coloration typique bactéridienne, de sorte qu'ils 
ont l’aspect et la forme des grains de pigment. Ce phénomene 
de désorganisation des bactéries correspond complétement a la 
digestion intracellulaire indiquée par M. E. Metchnikoff et 
confirmée depuis par d’autres auteurs (Pavloffsky, Hesse). 

La seconde forme de influence de la rate fébrile sur les bac- 
téries est la suivante. Les bactéries conservent leur aspect de 
baguettes & bouts nettement tranchés, elles se rétrécissent cepen- : 
dant en dimensions, s’amincissent, seraccourcissent desorteque = 
leur grandeur peut se réduire notablement. J’ai nommé atténua- 
tion cette transformation des hactéries, puisqu’elle est parfaite- 
ment analogue 4 la formation des vaccins du charbon, qui sont 
plus minces que les formes virulentes et qui s’obtiennent par un 
développement des bactéries dans des conditions chimiques défa- 
vorables. Dans ces deux cas de défiguration bactéridienne, on 
remarque quelquefois, autour des bactéries déformées, de grands 
sacs les enveloppant coume le fourreau d’un sabre. J’ai réussi a 
reproduire ces formes en soumettant les bactéridies Al’influence — 
du suc gastrique naturel ou artificiel *. . 

Ainsi nous voyons que dans la période fébrile, dés le début 
du mal, il se fait dans les organes intérieurs et principalement 
dans la rate hyperémiée, une déformation et une atténuation 
des bactéries. Je veux citer a ce sujet quelques expériences. 


Exprérinnog XIV. — Le 6 novembre, 29h. m., une culture de charbon 
a été injectée, en vol. de 4¢, a trois lapins. Chez le premier d’entre eux, | 


1. Jai reproduit aussi toutes les formes décrites au moyen d’une substance 


formée par l’organisme yacciné contre le charbon. Je reviendrai. ‘prochainement 
sur ce fait. 
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la température ordinaire de 39°7 monte 5 heures plus tard jusqu’a40°4. L’ani- 


mal est sacrifié; la rate est hyperémiée et grossie; une investigation mi- 
croscopique révéle un grand nombre de formes digérées ou atténuées. Les 
bacilles intacts ne se retrouvent que dans les reins. 


Exprrience XY. — Un autre lapin présente le lendemain matin, 26 heures 
aprés Vinoculation, une température de 40°2. Il est tué; les organes inté- 
rieurs ef surtout la rate sont hypérémiés. Dans la rate, on retrouve toutes 
les formes possibles de désorganisation et d’atténuation des baetéries char- 
bonneuses, Ces mémes formes se retrouvent aussi dans les autres organes 
inférieurs, de méme que dans les muscles, l’cedéme sous-cutané, les intes- 
tins, etc. 


EXPERIENCE XVI. — Le 10 décembre, & 9h. m., on injecte du sang d’un 
lapin mort du charbon, dans la circulation générale de deux lapins. Un 
lapin noir recoit 8ec; un lapin blane 1°, 

A 1h. la temperature du lapin noir est de 40°38; du blanc : 39°9. 
A 4h. la température du lapin noir est de 44°2; du blane : 39°8. 

Le noir est tué & 4h. On lui trouve la rate trés agrandie et cramoisie, 
le foie et les reins hyperémiés. 

Une investigation microscopique révéle, dans la rate, les formes les 
plus diverses atténuées ou détruites; on les trouve aussi dans le foie, les 
poumons, les reins et l’urine. 

Une culture du sang et du foie donna, en méme temps que des colonies 
de bactéries trés virulentes, d'autres colonies des formes atténuées (minces 
baguettes a bouts arrondis) qui se reproduisirent avec les mémes caractéres 
dans des cultures ultérieures. 

Le second des lapins inoculés le 10 décembre fébricitait le lendemain, et 
succomba vers le soir au charhon. 


Maisje ne veux pas énumérer en détail toutes mesexpériences : 
je me contente d’indiquer a grands traits leurs résultats com- 
muns, : 

Cette destruction des bactéries charbonneuses s’observe 
pendant la fiévre, non seulement aprés |’infection des lapins par 
le sang, mais encore aprés l’inoculation sous-cutanée. Elle a 
lieu aussi dans les cas d’infection des moutons par le charbon. 
Et puisqu’on l’observe chez des animaux excessivement suscep- 
tibles comme lapins et moutons, elle doit d’autant plus se mani- 
fester chez des animaux plus résistants. 

En effet, j’ai trouvé les deux genres de déformation des 
bacilles aussi bien chez les animaux peu susceptibles au charbon, 
comme le pigeon et le rat blanc, que chez les réfractaires, 
comme le chien, la poule et le lapin (au moins, pour ce dernier 


a A ee” 


Vey a ee ee 
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animal, avec le premier vaccin, vis-A-vis duquel Je lapin. pent 


étre considéré comme un animal réfractaire). 


Il faut ajouter que cette destruction des bactéries n’est nul- 


lement bornée a la rate. Je l’ai aussi observée sous la peau 4 ~ 
Vendroit de l’inoculation, ainsi que dans les glandes lympha- — 


tiques et Ja moelle. Je citerai seulement l’exemple suivant: 


Exprérrence XVII. — Le 26 février, & 6h. s., un lapin est inoculé avee 
une émulsion du sang du ceeur dun lapin ae du charbon. Vers 8 h. 
du matin, le lendemain, le lapin était mort. Dans la moelle du fémur 
prise peu de temps aprés sa mort, on trouve avec des bactéries saines, 
intactes, les deux formes de leur décomposition, et une culture sur plaque, 
faile avec ce tissu. donna aussi bien des formes saines du charbon que des 
formes affaiblies. 


subissent pendant Ja fievre les deux genres de déformation 
décrits, les menant a leur destruction. Quant & la détermination 
du lieu précis de ces proces de destruction, je ne puis que con- 
firmer les observations de M. Metchnikoff qui trouva que les 
macrophages de la rate ont, méme chez les animaux susceptibles, 
la faculté de dévorer et de digérer les bactéries. 

C'est ainsi que dans toutes mes expériences avet la rate, j’ob- 
servai de mon coté une décomposition des hactéries dans les 
cellules de la pulpe de la rate, munies d’un seul gros noyau 
arrondi. Avec ces cellules il est possible de poursuivre sur 
des coupes toutes les phases de la digestion des bactéridies, en 
commengant par les baguettes grosses et saines, et finissant par 
des fragments prismatiques ou en boulettes. On voit aussi qu’une 
baguette normale cernée par la cellule donne un rejeton mince 
et raccourei. 


Il devient done évident que la fitvre charbonneuse s’accom- 


pagne d’une destruction des bactéridies. Chez des animaux 
réfractaires, tels que rat, poule, pigeon, chien, cette destruc- 
tion méne & un triomphe complet de l’animal. Quand le mal 
est provoqué par un virus charbonneux atténué, tel que le pre- 
mier et le second vaccin de Pasteur avec les lapins et les moutons, 


cette destruction améne aussi la guérison, et en outre, elle 


procure ’immunité par rapport au virus mortel. Au contraire 
dans les cas aboutissant a la mort, les macrophages ne réus- 
sissent pas & détruire toutes les bactéries nouvellement nées 


Done, chez tous Jes animaux, les hactéries charbonneuses — isa 


DESTRUCTION DES MICROBES DANS LA FIEVRE. 239 


*e 


4 qui, peu a peu, infectent l’organisme de leurs ptomaines, 
3 abaissentla température et Luent. | i: 
" Donec, l’élévation fébrile de la température s’accompagne, a 
pour le charbon chez tous les animaux, d’une activité des macro- 2 

phages digérant les bactéries. 3 4 

‘a Il est naturel de se demander maintenant si cette corrélation 4 
entre la destruction des bactéries et la fitvre est générale, et si PD 

elle se laisse observer également aussi dans d’autres maladies a 
infecticuses? 4 

4 Mes expériences avec les diverses hactéries pathogenes et oa 
inoffensives, vivantes et mortes, me conduisent a répondre a ta 

cette question par V’affirmative. Dans tous les cas, a l’acmé de f 

Ja fiévre, j’ai vu les bactéries introduites dans l’organisme, E 

encore viyantes ou déja détruites dans les macrophages. e 

D’autre part je n’ai pu trouver de connexité entre la fiévre et l’acti- “a 

vité d’autres cellules, par exemple les leucocytes polynucléaires. : 
“Exprrience XVI. — Ainsi, le 6 décembre, a 9 h. m., on injecte 50° de é 


vaecin charbonneux dans le sang d’un lapin, qui est tué 2 heures plus tard 
avec une température de 39°5. La rate, trés agrandie, de couleur cramoisi 
foncé, ainsi que le foie, contiennent un grand nombre de bacilles au dedans 
des leucocytes polynucléaires. | 


Pt ity a) 


ExpPeRIBNCE XIX, — Le 14 décembre, a 9h. m., on injecte a deux lapins 
aa 4ce de culture tuberculeuse dans le sang. Le premier présente a 9 h. m, 
une température de 39°3; a 10 h. : 40°. Sacrifié. Rate et reins hyperémiés. 
Dans le sang du cceur et principalement celui du foie, les bacilles tuber- 
culeux se trouvent en dedans des leucocytes. La rate en contient beaueoup 
moins. 


Expirtence XX. — Le second lapin: 9 h. m. T=39°3 d 
10h. | "4 


dAche ( ot 
12h. 4092 
4h. 40°6 
4h. 4S 


On le tue Ace moment. Rate hyperémiée dans laquelle les leucocytes, 
avec les bacilles tuberculeux, se trouyent dans les macrophages. 


Donec on a le droit de penser qu’il existe une relation entre 
Péléyation de la température et la destruction des bactéries 
dans les macrophages. Le phénomene pathologique de la fiévre 
dans les maladies infectieuses se laisse done considérer comme 


Vensemble des changements dans les appareils de la Greulanon 
ainsi que dans les systémes glandulaires, al aide desquels operel, la 
destruction et Pélimination des bactéries. 


MECANISME DE ST eLEVATION DE LA TEMPERATURE. 


Nous avons jusqu’a présent laissé tout a fait de cdté l'étude 
des causes plus intimes de l’élévation de la température. Et, en 
premier lieu, qu’est-ce qui apparait d’abord, la destruction des > 
bactéries ou l’élévation de la Bee eS 

Afin de résoudre ce probléme, j’ai eu recours a une maladie 
typique des moutons, accompagnée d’une forte fiévre et ne 
menant jamais & la mort. C’est la fitvre vaccinale charbonneuse, 
donnée par le premier ainsi que par le second vaccin; elle 
apparait le surlendemain de l’inoculation, dépasse parfois a son — 
acmé 41°, et ne dure ordinairement pas plus de 24 heures. 
L’examen des organes intérieurs de ces moutons vaccinés et 
sacrifiés a différentes périodes de la fiévre vaccinale, montre qu il 
se passe ici, de méme, un phénoméne extrémement accentué 
de destruction des bactéries. 


EXPERIENCE XXJ, 
vaccin : 


— Le 42 aoit, on inocule a un mouton le second — 


Le 12 la température est de 39°38 le matin, de 394 le soir 
L018 8S i) RE Ieee Sete ea eee ne 


Lies 1 beers st ois a henie none cee eae 40° le soir 


On sacrifie l’animal. Foie et reins fortement hyperémiés, rate hyperé- 
miée. Celle-ci ne contient pas de bactéries, tandis que dans le foie et sur- 

: tout dans les reins on retrouve beaucoup de hactéries détruites. Le foie et. 
les reins servent & l’inoculation de lapins qui restent vivants ‘. 


Exprrtence XXIJ. — Le 42 octobre, on sacrifie un mouton pendant 
Vabaissement de température qui a suivi la fiévre provoquée par le second 
vaccin inoculé le 40 octobre. Reins et rate hyperémiés. Tous les organes, 
mais principalement le foieet les reins, sont remplis de bactéridies charbon- 
neuses détruites. Avec tous les organes on fait des ensemencements dans 
des milieux nutritifs qui sont restés tous stériles. - 


Expirrence XXII, — Le 44 octobre, & midi, un mouton est vacciné du 
deuxiéme vaccin. Le lendemain, & 7 h. m., sa température est de 44°41, et “i-3 
a9h. de 41°2. On le tue. 


La rate est fortement hyperémiée. Les reins de méme dans la couche 3 


By. 4 Notre race de lapins ne résiste jamais a l'inoculation par le deuxigme vaccin, — 


ew eset Ree 
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corticale. Les reins et les poumons présentent une masse de bactéries char- 
bonneuses détruites, les autres organes en contiennent peu. Pas un seul de 
ces organes n’a donné de culture. Une émulsion des poumons fut injectée a 
une souris qui resta vivante. 


ExeERIENcE XXIV. — Le 23 octobre, on sacrifie un mouton inoculé le 14; 
la température des cing derniers jours était normale. Dans le foie et les 
reins on trouva une quantité de bactéries charbonneuses déformées en 
coccus. La culture n’a été possible avec aucun des organes. 


Expértence XXV, — Le 41 octobre, un mouton, inocuié la veille par le 
second vaccin, est mis a mort pendant l’élévation de la température a 4404, 
La rate est agrandie et hyperémiée, les reins hyperémiés. Dans la rate, on 
trouva une masse de hactéries charbonneuses déformées. Dans le sang du 
coeur on en trouve d’intactes. Pourtant un lapin, infecté avec le sang, resta 
vivant. 


ExpERIENCE XXVI. — Le 30 octobre, le matin, on sacrifie un mouton 
inoculé la veille au soir. La température reste encore normale. Dans tous 
les organes, et surtout dans la rate, on trouve en grandes quantités des 
bactéridies normales et toutes sortes de formes de leur destruction. Des 
émulsions du foie et de la rate sont inoculées a deux lapins, qui restent 
vivants. Dans des cultures ensemencées avec la rate et le foie poussérent les 
bacilles du second yaccin. Avyee les reins, rien, 


ExprrIENcE XXVII. — Le 2 novembre, a9 h, s., le second vaccin est 
inoculé a une brebis. Le lendemain matin, 4 7 h., la température est de 
39°4, et a9 h. de 40°S. On sacrifie animal. Dans la rate, le foie et les 
muscles, j’ai trouvé beaucoup de hacilles intacts et en voie de démembre- 
ment; dans les reins, il y en avait beaucoup moins. 


Le sens général de ces expérinces est évident. Dans la 
période del’abaissement de Ja température, les bactéries détrui- 
tes se lrouvent principalement dans les reins ; la rate n’en con- 
tient pas. Pendant l’acmé, on peut observer dans la rate les diffé- 
renles phases de destruction des bactéries du deuxiéme vaccin. 
Les ensemencements restent pourtant inféconds. Dans la période 
enfin ot la température monte, les bactéries intactes, donnant 
des cultures, existent déja dans la rate, le sang du cceur, et d’au- 
lres organes intérieurs. Outre cela il y a déja dans la rate les 
différentes phases de leur décomposition. 

J’ai des expériences toutes pareilles failes avec le premier 
yaccin sur des moutons frais, et avec du virus fort chez des mou- 
tons partiellement réfractaires. Dans tous ces cas le phénoméne 
de la destruction des bactéries apparait comme complétement 
terminé vers l’époque de l’abaissement de la température etméme 
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ai rahe ce la usiodd de r aigaliod de la température, 
Ainsi, me fondant sur les expériences avec les vaccins char 
bonneux ‘, je crois pouvoir conclure que l’élévation de la tempé- 
vature fait suite & l’activité des macrophages et a la destruction 
des bactéries, et nese présente donc que comme un phénoméne © ‘ .: 
secondaire. a ae 
Cette conclusion résultait déja des relations: chsarvées entre 7 
la température et létat de la rate fébrile, dont Phyperémie, 
ainsi que celle d’autres organes intérieurs, précede l’élévation de 
la température, ce qui reyient 4 dire que ie fonctionnement des 
macrophages devance la fiévre. 
Tirons maintenant les conclusions. La période fébrile ey 
maladies infectieuses accompagne la destruction des bactéries 
dans l’organisme fébricitant, c’est ce que prouvent denombreuses 
expériences pour le charbon. et c’est ce qui a été trouvé aussi 
pour la pneumonie et autres infections. Le proces fébrile n’est 
donc pas le résultat de l’action des bactéries ; il traduit, au con- 
traire, une réaction de l’organisme contre leur présence, et 
consiste en leur destruction et leur éloignement. 


IL]. — RELATION ENTRE L’ACTIVITE DES MACROPHAGES ET L ELEVATION 
ULTERIEURE DE LA TEMPERATURE. 


Ici se présente la question : quelle sorte de connexité 
existe-t-il entre ces deux phénomeénes, l’aclivité des macro- 
phages et Vélévation de la température qui le suit? 

Peut-on admettre entre eux un lien purement physique 
et expliquer l’excédent thermique par l’aftlux plus rapide du sang 
dans les organes intérieurs? 

Il faut seheMie non a cette question. L’assimilation par les 
macrophages de 50 c.c. de lait introduit dans les veines, ce qui 
équivaut & la moitié de la quantité du sang de Vanimal, ne 
porte point la température du lapin a 41°; une digestion par 
les macrophages de 50 c.c. de culture du premier vaccin ne 
fait monter la température & 41°5 que pendant deux heures 
tout au plus; tandis que. 2 c.c. de culture ’stérilisée du bac. pro- 


“1. Les résultats concernant Vacquisition de V’immunité feront Vobjet dun autre 
article.” 
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dignosus provaque pendant 8 a 10 heures de-suite une tempéra- 
ture de 44°. Evidemment, Vintensité déda fidvre est en rapport 


. 


. avec lacomposition Cate des substances & digérer. Il se peut 
‘ que pendant cette digestion, quoiqu’elle soit intracellulaire, il 
__ s’élimine, quand méme,.au dehors des cellules, une diastace 
& produisant une destruction des matiéres organiques, el par 


P. conséquent, un élevement de température. 

En faveur de cette derniére idée, je peux citer plusieurs 
expériences. Dans la rate de dilférents animaux sacrifiés pen- 
dant la fievre, j’ai pu trouver une substance qui, injectée dans le 
sang des lapins, leur donnait un considérable et typique éléve- 
ment de température. 

On procédait de la maniére suivante : on versait sur la rate 
| fraichement hachée de l’alcool absolu qu'on séparait apres 
a 2 heares par simpie filtration; le résidu était alors pulvérisé et 
fe mélangé avec de Veau. Celle masse était filtrée sur le filtre 
3 Chamberland, et ce liquide filtré injecté dans la veine de Voreille 


de lapins en quantité de 4 c.c. 
os Voici quelques expériences : 
‘ Exprrience XXVIII. — Le 27 février, a6 h. s., on injecte dans la veine 
de loreille d'un lapin 4c¢ du liquide obtenu par filtration de la rate d’un 
% mouton sacrifié aprés Vinfection par le deuxiéme vaccin. 
Avant l’injection, a6 h. s. .....4. = 39°28 
e Apres linjection, a6 h. 30’. ..... 4{o 
2 — aa Be Te Tesh anes niiand (2 LA°T 
: “ Sse lisence i < 4007 
5 ' Experience XXIX, — Le 28 février, un autre lapin recoit la méme dose 
x. du méme liquide a3 h. de laprés-midi. 
~ Avant linjection, 4:3 bh. s. ..>..% T= 390 
wy Aprés injection, 4 3 h. 30’... .... 4Ao 
= — a 4h. oat ane 40e4 
— — BNC Pm Ams >3 asta 40% 
— a 6h. Plvaht Septic 40°5 
we Expértmence XXX. — Le 29 février, un autre lapin recoit la méme dose 
du méme liquide, rendu alcalin par la potasse caustique. 
Avant linjection, a2 hs. 2. .... T = 398 
Aprés linjection, 8 2h. 30’... .. 4005 
— - io i. fi PRIEST 4le 
— - a 4h. as RUT 4Ao7 
L0°4 
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Exprrience XXXI. — Le 4¢t mars, un liquide filtré, préparé dela méme_ 
maniére avec la rate d’un mouton infecté par le premier vaccin charbonneux. 
est injecté en quantité de 4°¢ dans la veine d’un lapin : 


Avant l’injection, a6 h. s. .....-- T= 890 
Aprés Vinjection, 2 6 h. 40°. ...- . 4002 
-- = ard th. AY 449 
— _ Pye coke dices eon 4007 


On voit d’aprés ces expériences qu’on peut extraire des rates 
une substance qui a une action pyrogeéne trés prononcée. Nous 
croyons intéressant de faire remarquer que cette action pyrogene 
est immédiate : elle apparait déja 30 minutes aprés l’injection et 
atteint son maximum au bout d'une heure. Avec cette subs- 
tance on n’a pas cette période latente de 5-12-24 heures que l’on 
voyait dans nos précédentes expériences avec l’infection bacté- 
rienne. Cette période latente serait tres bien expliquée par la 
durée nécessaire a la multiplication des bactéries inoculées, a 
lhyperémie des organes intérieurs et au passage de la sub- 
stance pyrogene dans le sang. 

Nous laissons ouverte la question sur la nature de cette 
substance qui pourrait étre identique avec lhystozyme que 
M. Schmiedeberg * avait éludiée et a laquelle il a attribué la 
désassimilation physiologique. 

Ainsi, on peut envisager la fiévre infectieuse comme une 
réaction organique contre l’invasion des microbes, ou, par suite 
de l’action digestive des macrophages, serait produite une sub-- 
stance pyrogene. 

A ce point de vue, l'action des antipyrétiques qui agissent 
non pas directement contre les microbes, mais contre la fiévre 
ev modifiant la répartition du courant sanguin, parait extréme- 
ment douteuse, vu que, détournant le sang des organes inté- 
rieurs, ils ne peuvent que retarder le procés de la guérison. 

D’'un autre cété, le phénoméne pathologique de la fievre, 
considéré comme une activité digestive des macrophages, serait, 
au contraire, salutaire et méme désirable, dans certains cas de 
faible réaction contre les microbes. Cet ordre d’idées sera du — 
reste discuté dans un travail prochain, . 


4. Archi. f. esp. Pathologie u. Pharmasol. Bd XIIL. 


AINA 


t 
OLasts 


ae % ‘ eA 
+ Morax et kormanski del inp Leyes f{ Phe) : "A Karmanshkt Civnc 


a 
‘ 


al 


bee -8 ey 


>) San/ 2) é. 


Be 


@) ts 


Y) 
BY Samy 
BO eae 


Lari 


yer al", 


Ue 


de| 


A Karmanshi Chramolitty, 


MA 


/, Momax et Karmanshi 


. 


o« (np? 


a 


a eee Aah ae 

Anpalesdelinsttal Past 2. ee Te ry. 
i 
. 


al 7 . 


~* Morax et Karmansk: del. Imp. Lemeroier eb Panis. * A Karmansk: chpomolith 


- , 


s er he 7 
‘ - 7 i ’ : 
; » 4 . 7% 


as ‘Amc 


Ay 


A Kermanski chromolith. 


Figeie a 


7 
d 
=, 
P= 
hh 
Lins 
Re 
Ss 
i 
y 
re 
“3 
S 
me 7 
= 7 
= 
8 ; 


, 


ki del 


at Karmans 


— Movax e 


i] 


ek 


heomoltth: 


G 


A Karmanshi 


Farts 


bp 


ae 
eed 


Hp Lemme yer & 


ci del 


et Karmansk 


s 


bth Vee S te a 
sw Pa Mise as SS 


® : 
Fit wees 


ANS .< 


BTUDE SUR TE DEVELOPPEMENT DU TUBERCULE EXPERIMENTAL, 


Par M. A. YERSIN. 


it 


il n’y a pas de sujet sur lequel les anatomo-pathologistes se 


—soient plus exercés que sur Ja tuberculose. Avant que l’on ne 


connit son étiologie, on distinguait plusieurs maladies : scrofu- 
lose, pneumonie caséeuse, lupus, coxalgie, etc., dont chacune 
avait son anatomie pathologique et avait été l'objet de nombreux 
travaux. Depuis, les découvertes de M. Villemin et surtout de 
M. Koch ont permis d'attribuer ces diverses affections & une 
seule et méme cause, le bacille de la tuberculose, et dés lors, 
Vobscurité cesse, et la maladie est définie par sa cause méme. 

Aussi Jes travaux antérieurs, quel qu’ait été du reste leur 
mérite, perdent un peu de leur importance; ce n’est pas que ceux 
qui étaient bons aient cessé d’étre bons, c’est que le point de vue 
a changé. I] faut aujourd’hui refaire l’anatomie pathologique de 
la tuberculose en prenant pour élément essentiel le bacille. Gom- 
ment pénétre-t-il dans les tissus? Comment autour de lui se déve- 
loppe le tubercule? Par quel mécanisme se produisent la maladie 


~et la mort? 


Ainsi enyisagée, l’anatomie pathologique prend un intéret 
tout particulier. Il ne suffit plus d’étudier les lésions sur ie 
cadavre: il faut, pour bien suivre toutes les phases de la maladie, 
associer la pathologie expérimentale 4 l’ancienne anatomie 
pathologique. 

M. Koch, le premier, est entré dans cette voie, et dans son 
beau mémoire Die Aetiologie der Tuberkulose ‘, nous a donné 
une description du tubercule et de ses rapports avec les bacilles. 
Pour lui, un bacille qui pénétre dans l’organisme est bientét 


4, Mittheilungen ans dem kaiserlichen Gesundheitsamtz, vol. H. 
16 


246 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


englobé par une cellule migratrice ; celle-ci le transporte dans 
un organe, dans un ganglion par exemple. Le bacille prolifere, 
et sous l’action d’une substance chimique qu’il sécréte, la cel- 
lule migratrice prend un aspect spécial qui lui a fait donner le 
nom de cellule épithélioide. Le tubercule est formé par un groupe 
de ces cellules épithélioides. Lescellules géantes ne sont que des 
cellules épithélioides dont le noyau seul s’est multiplié. La caséi- 
fication du tubercule résulte d’une nécrose des cellules; elle a 
lieu du centre & la périphérie, et est accompagnée d’une dimi- 
nution dans le nombre des bacilles. 

M. Baumgarten ', peu apres, publia 4 son tour un important 
travail sur le mode de développement du tubercule. Il employa 
le procédé élégaut de l'inoculation dans la chambre antérieure 
de l’ceil du Japin. Il sacrifiail ses animaux a des époques variables, 
et il a pu ainsi observer des faits trés intéressants. 

M. Baumgarten relegue tout a fait au deuxiéme plan l’action 
des leucocytes dans la formation du tubercule, et par contre, 
dl fait jouer aux cellules fixes du tissu un réle prépondérant. 

En résumé, voici comment il décrit la formation du tubercule. 

On inocule dans la chambre antérieure de l’ceil du lapin un 
fragment d’organe tuberculeux. La cicatrisation de la plaie se fait 
rapidement sans amener aucune réaction, Pendant les 3 ou 4pre- 
miers jours, les bacilles proliferent silencieusement dans le 
fragment d’organe lui-méme; puis, dés le cinquiéme jour, ils 
commencent a s’étendre dans le tissu avoisinant immédiatement 
leur premier point de culture. On les voit, soit libres entre les 
fibrilles connectives, soit contenus dans l’intérieur des cellules 
fixes du tissu conjonctif, jamais dans les leucocytes. Dés le 6° jour, 
on observe qu’un certain nombre de cellules fixes du tissu con- 
jonctif sont en voie de division indirecte. Le plus souvent, ces 
cellules contiennent de un & trois bacilles; elles prennent un 
aspect épithélioide; ce sont elles et non pas des cellules migra- 
trices qui vont former le jeune tubercule. Plus tard, lorsque les 
bacilles sont devenus trés nombreux, les figures karyokinétiques 
deviennent de plus en plus rares. On voit alors dans le centre du 
tubercule les cellules épithélioides grossir de plus en plus, et 
leur noyau se multiplier sans division du protoplasma cellulaire : 


1. Ueber Tuberkel und Tuberkulose. Zeitschr. f. klin. Med., Bd. IX et X, 1885. 
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ainsi sé forment les cellules géantes. Des le 10° jour seulement, 
on observe une dilatation des vaisseaux qui entourent le tuber- 
cule, et une émigration de leucocytes qui viennent se méler aux 
cellules épithélioides. La caséification résulte de la désagrégation 
des cellules et commence au centre du tubercule. 

M. Baumgarten, en étudiant la tuberculose pulmonaire, 
ganglionnaire, hépatique, splénique, intestinale, rénale, arrive 
toujours au méme résultat : le tubercule est formé par la multi- 
plication karyokinétique des éléments épithéliaux, de l’endo- 
thélium des vaisseaux, des cellules hépatiques, spléniques, et 
des éléments fixes du tissu conjonctif. Le rdle joué par les leuco- 
cytes reste toujours trés secondaire. L’auteur fait cependant 
remarquer que dans les formes de tuberculose & marche trés 
rapide, Vinfiltration lymphoide du tubercule a lieu beaucoup 
plus vite que dans les formes chroniques. 

Les travaux qui ont été fails dans ces derniers temps sur 
Vanatomie pathologique de la tuberculose sont si nombreux que 
nous renoncons a les citer. Aussi bien, pour la plupart, ne se 
rapportent-ils pas & notre sujet, qui est étroitement limité a 
Vétude du développement d’un tubercule expérimental. 

Derniérement, M. le professeur Cornil a fait a ce sujet une 
intéressante lecon a la Faculté de médecine !. 

I] avait inoculé dans les veines d'un lapin une culture pure 
de bacilles de la tuberculose, et avait sacrifié ’animal au bout 
de huit jours. 

A lautopsie, on voyait déja une hypertrophie considérable 
du foie et de la rate, mais aucune granulation n’élait encore 
visible & l’ceil nu. Dans les coupes du foie, on trouyait les petites 
yeines altérées, thrombosées par places, et contenant dans la 
partie thrombosée et dilatée une quantité énorme de bacilles, 
avec des globules blancs accumuleés, et une cellule géante déja 
formée dans le milieu du jeune tubercule. Dans les vaisseaux 
mémes, on observait de nombreux éléments lymphatiques en 
karyokinése, une inflammation de lendothélium vasculaire et 
du tissu hépatique avoisinant. Dans ces mémes expériences, la 
rate est devenue, comme le foie, le siege d’une accumulation 
considérable de bacillés de la tuberculose dans ses vaisseaux. 


1. Elle a été publiée dans le Journal des connaissances medicales, 1888, n° 4, 5, 6. 
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On en trouve en particulier des amas dans les veines de la pulpe, 
soit libres, soit contenus dans les cellules lymphatiques. Au 
milieu de ces veines, ilexiste, comme dans celles du foie, des 
oblitérations vasculaires causées par de la fibrine, des cellules 
lymphatiques et des cellules géantes. 

Pour M. Cornil, les cellules géantes semblent débuter dans 
ces vaisseaux « par des accumulations d’une substance granu- 
leuse ou réfringente qui se fond avec les cellules lymphatiques 
yoisines, ou bien par la prolifération par karyokinése des 
cellules lymphatiques. On trouve souvent en effet dans la rate 
des cellules intravasculaires présentant les figures de la 
karyokinése ». 

Sil’on suit la marche ultérieure de la tuberculose expéri-_ 
mentale de M. Cornil, on trouve que les tubercules deviennent 
visibles au bout de 15 jours, et apparaissent alors comme un fin 
semis blanchatre des organes. « Les nodules tuberculeux sont 
formés; au centre sont les cellules géantes, a leur périphérie une 
zone d’éléments embryonnaires provenant des globules blanes 
extravasés et des cellules conjonctives ou hépatiques proliférées ; 
les parois des vaisseaux qui étaient primitivement le siege de 
cette lésion ne sont plus reconnaissables, car ils ont été entourés 
d’une zone proliférante formée par le tissu voisin. Les lésions 
s’accentuent et se généralisent rapidement, et au bout d’un mois 
environ, les animaux meurent. » 

Dans cette étude, nous nous bornerons a étudier le dévelop- 
pement de cette forme curieuse de tuberculose que |’on obtient en — 
injectant dans les veines de lapins une certaine quantité d’une 
culture du bacille de la tuberculose, faite sur un milieu glycé- 
riné, d’aprés la méthode de MM. Roux et Nocard. Cette forme 
de tuberculose differe considérablement de la forme ordinaire si 
bien décrite par MM. Koch, Baumgarten et Cornil; aussi on | 
ne sera pas élonné si, sur plus d’un point, nous paraissons en 
désaccord avec ces savants, ce qui s’explique peut-étre par 
une difference dans la virulence des cultures que nous avons 
employées. 
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Lorsqu’on inocule a des lapins, par injection intraveineuse, 
deune 410 gouttes d’une culture de tuberculose dans le milieu 
glycériné ', les animaux succombent rapidementavec des lésions 
caractéristiques. 

La durée moyenne de la maladie est (pour une série de 
32 lapins) de 17 4 18 jours. Les limites extrémes auxquelles on 
a observé la mort ont été le 12° et le 27° jour. 

Les animaux ont constamment maigri, jusqu’a perdre le quart 
ou le tiers de leur poids. Cet amaigrissement est surtout marqué 
pendant les derniers jours, ot les animaux restent couchés, 

_tristes et refusant toute nourriture. 

. La température des lapins subit une élévation notable dés la 
fin de la premitre semaine, et monte rapidement pendant les 

_ derniers jours. 

La mort arrive a la suite d’une faiblesse croissante. Klle est 
plus hative lorsque la température extérieure est basse. 

A l’autopsie, on ne trouve comme lésions macroscopiques 
qu’une rate tres hypertrophiée, souvent énorme, et un gros foie. 
Nulle part, aucun tubercule apparent. Quelquefois, on observe 
de plus un peu de péritonite séro-fibrineuse, de la dégénéres- 
cence graisseuse desmuscles adducteurs de la cuisse ; mais c’est 
Vexceplion. — 

Nous donnons ei-joint I’histoire d’un lapin, qui, mort le 
27° jour seulement, offrait a l’autopsie les lésions ordinaires 
dans toute leur netteté. 

Le 9 décembre 1886, on inocule dans les veines de 2 lapins, a 
chacun 2/10 de centimétre cube d’une culture de tuberculose 
dans bouillon glycériné. 

Le lapin A peése 2 kilog. 820. Le lapin B pése 2 kilog. 485. 

Le 29 décembre (20¢ jour), lelapin A meurt aprés avoir maigri 
de 340 grammes, 1/8 de son poids. 

Le 5 janvier 1887 (27° jour), le lapin B meurt. Il a maigri de 
840 grammes, soit de 1/3 de son poids. 

A l’autopsie de ce dernier, on trouve la paroi musculaire de 


4. Culture sur sérum ou gélose glycérinés, diluée dans un peu d’eau, de fagon a 
ce gue le liquide d’inoculation soit Iégerement trouble. Nous avons aussi employé 
des cultures dans le bouillon glycériné. 
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Vabdomen amincie. On voit par transparence la vessie dilatée 
et remontant jusqu’au niveau de l’ombilic. Elle renferme une 
urine acide avec de gros flocons de mucus. ll n'y a ni albumine 
ni sucre. On n’y trouve également pas de bacilles sur des pré- 
parations colorées. La surface du péritoine pariétal et viscéral 
présente de petits dépdts fibrineux simulant des tubercules. il y 
a de plus un peu de liquide trouble épanché dans le péritoine. 
On fait des préparations colorées avec ce liquide, et on trouve 
qu'il contient des bacilles en petit nombre, soit libres, soit dans 
les cellules. 

La paroi de la vessie et celle du gros intestin sont hypérémiées 
et ecchymosées. De plus, la paroi de l’intestin est eedématiée. 

La rate est rendue adhérente au bord inférieur du foie par 
un dépét fibrineux. Elle est molle, friable, tres hypertrophiée. Ses 
dimensions sont de: 10, 5 centimétres en longueur ; 2,5 centi- 
metres en largeur. Elle pese 12 grammes’. Des préparations colo- 
rées faites avec sapulpe montrent une quantité énorme de hacilles 
soit libres, soit surtout dans les cellules. 

L’aorte abdominale, la veine cave inférieure ont leurs parois 
cedématiées. Les veines mésentériques sont dilatées; la veine 
rénale, en particulier, l’est extraordinairement: elle est grosse 
comme un tuyau de plume. 

Les reins sont jaunatres, pales. 

Le foie est gros, brunatre. Son tissu est ferme. 

Lespoumons, decouleur rosée, paraissent parfaitement sains., 
_. Les muscles adducteurs des cuisses ont une couleur blan- 
chatre et présentent une striation dans la direction des fibres. 
A lexamen histologique, on constate qu’ils présentent un haut 
degré de dégénérescence graisseuse °. 

Les autres muscles paraissent normaux. | 

En ouvrant le crane et les vertébres, on remarque que la 
substance osseuse est tres fragile, friable, comme raréfiée. Des 
préparations colorées faites avec la substance médullaire des ver- 
tebres montrent une grande quantité de bacilles disposés comme 
dans la rate. 


_ Les os longs présentent les mémes particularités: ils sont 
4. Une rate ordinaire de lapin pése 4 gramme. 


2. Pendant les.8 derniers jours de sa vie, le lapin présentait une curieuse atti- 
tude, ne pouvant plus rapprocher ses cuisses !’une de l'autre, 
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friables, leur moelle est congestionnée et contient beaucoup de 
bacilles. 


Les ganglions lymphatiques, bien que de volume normal, | 


renferment des cellules remplies de bacilles. 
- Dans le sang, il n’y en a pas, ou tout au moins nous n’en 
avons pas trouvé en faisant plusieurs préparations. 


On n’en trouve pas non plus dans la substance nerveuse de la 
moelle épiniére. 


WW. 


Nous avons fait des coupes des organes de ce lapin (rate, foie. 
poumons, reins) et nous avons coloré les hacilles en violet par 
le violet de gentiane, et le tissuen rouge et jaune au moyen du 
picrocarmin de Orth. 

Rate. — La rate, examinée a un faible grossissement (70 dia- 
métres), présente déja des altérations trés apparentes. Les corpus- 
cules de Malpighi sont’beaucoup plus écartés entre eux qu’ils ne 
le sont normalement; ils sont infiltrés et présentent une hyper- 
trophie, plus apparente que réelle, et provenant de la dissémi- 
nation de leurs éléments. Leurs limites sont mal tranchées. Dans 
leur intérieur, on remarque de nombreux nodules hyalins. La 
pulpe splénique, elle-méme, a un aspect délayé, infiltré, & cause 
de la présence d'une trés grande quantité de petits nodules hyalins 
qui sont placés entre les éléments lymphatiques. Les trabécules 
connectifs sont visibles, mais paraissaientamincis, comme étirés. 

A un plus fort grossissement (300 diamétres), on constate 
que les nodules hyalins observés dans les corpuscules de Malpi- 
ghi et dans la substance splénique sont formés par des cellules 
épithélioides avec un ou plusieurs noyaux. Elles paraissent con- 
tenir de nombreux bacilles. Ces nodules sont tres serrés, si ser- 
rés que leurs limites en deviennent peu nettes. Ce sont les jeunes 
tubercules. Les trabécules connectives sont comme dissociées ; 
leurs noyaux ne se colorent plus bien. (Pl. VI, fig. 18.) 

A un fort grossissement (Immersion 5 = 500 diamétres), il 
devient difficile de bien différencier les nodules tuberculeux dans 
la pulpe splénique, tant ils sont serrés les uns contre les autres. 


Les bacilles sont contenus en grand nombre dans les leucocytes 


et les cellules géantes; ils sont souvent disposés dans ces der- 
nizres comme. les rayons d’une roue. On trouve également des 
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bacilles libres peu nombreux. Un certain nombre de cellules — 
géantes paraissent ne pas contenir de bacilles. Nous n’en avons 
vu aucuu dans les trabécules connectives. (Pl. VI, fig. 19.) 

Foie. — Le foie, comme larate, parait, 4 un grossissement de 
70 diametres, infiltré par une masse énorme de petits nodules 
arrondis ou de forme irréguliére qui sontassez uniformément dis- 
séminés dans la substance hépatique. La structure de l’organe est 
tellement altérée par cette sorte d’infiltration, que les lobules 
hépatiques deviennent tres difficiles & distinguer. Les gros vais- 
seaux sont plus écartés entre eux que dans l'état normal, ce qui 
s’explique facilement par l’hypertrophie du foie. On n’observe 
aucune formation nouvelle de tissu coujomeus dans les espaces 
porte. ; 

A 300 diamétres, les capillaires paraissent trés dilatés. Par 
places, ils sont obstrués par un gros nodule arrondi ou allongé, 
cylindrique, formé par des cellulles épithélioides, des leucocytes 
et des cellules géantes avec une masse énorme de bacilles. (PL. IV, 
fig. 10.) 

Avec l’immersion ( = 500 diamétres) on constate que les 
bacilles pullulent dans les nodules tuberculeux. Ils sont disposés 
en colonies, soit librement dans la fibrine, soit dans les cellules 
épithélioides, les leucocytes et les cellules géantes. (PI. IV, fig. 44.) 

Dans les cellules hépatiques mémes, il n'y a pas de bacilles. 
Leurs noyaux se colorent bien et leur protoplasma parait nor- 
mal. 

La délimitation des tubercules est engénéral assez nelte. On 
voit bien que par leur développement ils ont écarté les cellules 
hépatiques en dissociant ainsi les lobules. 

Les noyaux des capillaires sont partout tres visibles et | gon- 
flés; on constate de plus la présence de beaucoup de leucocytes 
libres dans les vaisseaux. 

Les reins ne présentent aucune altération. Les glomérules 
sont de grosseur normale ; |’épithélium des tubuli est conservé. 
{Il n’y anulle part de hodules tuberculeux ni de cellules migra- 
trices. Il faut bien chercher pour trouver dans les capillaires de_ 
quelques glomérules deux ou trois epcnles contenus dans Vin- | 
térieur d’un leucocyte. gant 

Les poumons sont également normaux. Nullepart a on ne note 
dexsudat.: ni dans les alvéoles ni entre elles. Aucune -desqua- 
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mation épithéliale. Ga et 1a, dans les fins capillaires, on voit un 
leucocyte porteur d’un ou deux bacilles. 

Dans un seul cas, sur 32 lapins inoculés dans les veines, nous 
avons observé sur les poumons un semis de petites taches ecchy- 
motigues qui, sur des coupes, paraissaient étre de nombreux 
tubercules a tous les stades de développement, depuis la simple 
accumulation de leucocytes obstruant un capillaire dilaté, jus- 
qu’au tubercule bien formé avec centre caséeux, cellules géantes 
et épithélioides a la périphérie. 

Nous avons choisi pour notre étude cette forme particuliére 
de tuberculose a cause de la régularité de son évolution : les 
animaux meurent toujours en un temps relativement court et 
avec les mémes lésions. I] est donc facile de suivre pour ainsi 
dire pas a pas toutes les phases dela maladie avec un nombre res- 
treint d’animaux qu’on inocule la méme jour, avec la méme cul- 
ture, et qui, pendant l’évolution de la maladie, restent toujours 
& peu pres comparables. Enfin l’injection intra-veineuse de cul- 
tures pures nous met al’abri de toute action microbienne secon- 
daire, comme cela peut avoir lieu lorsqu’on expérimente par 
exemple avec des crachats tuberculeux. 


LG 

Dans le but de suivre jour par jour le développement des 
lésions que nous venons de décrire, nous avons inoculé en une 
fois une série de 9 lapins; puis, tous les 2 jours, nous avons 
sacrifié un animal; le dernier, resté comme témoin, est mort 
le 21° jour. 

La culture employée pour cette expérience avait pour origine 
une tuberculose de veau inoculée a un cobaye, qui lui-méme 
était mort en 6 semaines avec d’énormes lésions tuberculeuses. 
Avec la rate de ce cobaye, on avait ensemencé des tubes de 
sérum glycériné. En 15 jours, le développement des colonies 
était devenu manifeste. Deux lapins inoculés dans les veines 
avec celte premiére culture étaient morts au bout de 20 et 
23 jours avec les lésions décrites ci-dessus, tandis que un lapin 
inoculé dans les veines directement, avec larate du cobaye, 
mourut au bout de 44 jours avec une belle granulie de tous les 


organes. 
Nous avons fait des générations successives sur gélose glyce- 
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rinée avec cette premiere culture; celle que nous avons employée 
pour notre série était une 6° génération ensemencée depuis un 
mois. 

Chaque lapin a recu, dans une veine de l’oreille. un demi- 
centimetre cube d'eau distillée dans Jaquelle on avait délayé une 
petite quantité de la couche blanchatre de bacilles qui s’était 
développée sur la surface nutritive ensemencée. Uhaque jour, on 


a pris la température et le poids des animaux, et voici le résumé es 
de leurs histoires individuelles. 4 
LAPIN a. — L’inoculation des lapins ayant eu lieu le iS 


6 décembre 4887, on en sacrifie un (A) par le chloroforme le i 
8 décembre, soit 2 jours apres lmoculation. Ses variations de : 
poids et de température sont inscrites dans le tableau ci-dessous. 


fof HA 


La température et le poids sont restés normaux. 

Les organes paraissent également sains. On fait des coupes 
de la rate, du foie, des poumons et des reins. — 

La rate, 4 un faible grossissement, ne présente rien a noter. 
Les corpuscules de Malpighi sont bien limités; la pulpe splé- 
nique est homogéne. Les noyaux des tractus fibreux se colorent 
bien. (Pl. V, fig. 12.) 

Avec un objectif & immersion, on apercoit ca et 1a, entre 
les cellules, jamais dans leur intérieur, un bacille isolé, quelque- 
fois deux. il est difficile de dire si ces Kadilensons contenus dans 
ies capillaires, a cause du peu de netteté de ces vaisseaux dans 

arate. 


_. Mémes remarques pour le foie. Ici, seulement, on constate ¥ 
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trés netlement que les rares bacilles que l’on rencontre sont bien 
situés dans les capillaires. Il se sont arrétés en général tres 
pres des espaces porte, et sont accolés a la paroi du capillaire 
par un petit dépét de fibrine. (Pl. II, fig. 2.) 

Rien a noter dans le rein et le poumon. 


LAPIN B. — Le 10 décembre (5° jour) on sacrifie le lapin B. 

Température et poids réguliers. (Fig. 2.) 

Comme chez A, rien a noter a l’autopsie. 

Les coupes des organes ne présentent a un faible grossisse- 
ment aucune lésion apparente. 


Temp.| 1 | 2/3] 41] 5 | Bids 


40° 0 


39°0 


Fig. 2; 


A l’immersion, on constate dans la rate et dans le foie que 
les bacilles sont en prolifération active. Dans les capillaires du 
foie, en particulier, on les voit souvent former dans leur sup- 
port de fibrine de petites colonies en croissant. (Pl. II, fig. 3.) 
Nulle part on ne trouve de bacilles dans les leucocytes, ni 
“de leucocytes en exces dans les vaisseaux. 


LAPIN Cc. — Le 3° lapin est sacrifié le 12 décembre (7° jour). 

Pas d’élévation de température (fig. 3), ce qui est une excep- 
tion, car chez tous les autres lapins, on a noté un peu de fiévre 
depuis le 5° jour. L’animal a un peu maigri. 

Les organes ne présentent aucune lésion macroscopique 
apparente. 

A un faible grossissement, on ne voit rien encore d’anormal. 
_. AVimmersion, les colonies et groupes de bacilles sont plus 
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tion apparente dans les tissus. Pies 


LAPIN D. — Le 4° lapin est sacrifié Je 14 décembre (9° jour). 
La température s’est élevée depuis le 6° jour; l’animal a 


maigri. (F ] : . 4.) 
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Aucune lésion macroscopique a l’autopsie. 

Les coupes colorées de la rate et du foie sont trés instructives. 

Dans la rate, aun faible grossissement, on apergoit entre les 
corpuscules de Malpighi, dans la pulpe splénique, de nombreux 3 
y pelits groupes de cellules fortement colorées. (Pl. V, figs43 92 3 3 
es. A un fort grossissement, on constate tout d’abord que ces nodu- 
les ne contiennent aucun bacille, mais qu’ils sont formés par des 
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cellules spléniques en prolifération active. On voit des figures de 
karyokinése parmi elles. (Pl. V. fig. 14.) 

Les bacilles forment des colonies de plus en plus nombreuses 
et denses. Il est difficile de déterminer si autour de ces colonies 
i] y a ou non accumulation de leucocytes; on n’observe en tous 
cas pas de cellules en division karyokinétique aupres d’elles. En 
certains points, on voit des cellules migratrices renfermant un ou 
plusieurs bacilles. 

Dans le foie, on trouve, a un faible grossissement, de 
nombreux petits nodules groupés surtout le long des espaces 
porte, et qui paraissent formés par une accumulation de leu- 
cocytes dans les fins capillaires; ceux-ci sont en ces points-la 
dilatés en ampoule. Souvent au milieu du nodule on apercoit un 
espace plus clair. (Pl. I, fig. 4.) 

A limmersion, on remarque de nombreuses cellules migra- 
trices dans les capillaires, dont les parois sont enflammées, car 
les noyaux deleur endothélium paraissent gonflés et ils se colorent 
fortement. Elles sont arrondies, en croissant, en batonnets. On 
en voit un grand nombre en division karyokinétique. Quelques- 
unes sont remplies de bacilles et entourées d’une petite coque 
fibrineuse a limites mal tranchées. (Pl. IIL, fig. 5.) 

En certains points, elles se sont accumulées autour des 
colonies de bacilles, toujours dans leur support de fibrine. En 
ces points-la, le capillaire est dilaté par ce petit nodule qui 
formera le tubercule. Les bacilles qu'il contient sont en partie 
libres, en partie dans les leucocytes. On peut parfois surprendre 
un bacille pénétrant dans un leucocyte. La lutte est done enga- 
gée entre les microbes et les phagocytes de M. Metchnikoff. 

Dans les coupes du rein et du poumon, il y a dans les vais- 
seaux beaucoup de leucocytes, mais pas de bacilles. 

Il est curieux de remarquer combien longtemps les bacilles 
ont pu se multiplier librement sans causer aucune réaction appa- 
rente du célé de l’organisme. Pendant 6 jours au moins, leurs 
colonies se développent sans que |’on observe la moindre inflam- 
mation autour d’elles. Il est probable, d’aprés cela, que la sub- 
stance chimique qu’ils sécrétent est bien peu active ou peu 
abondante avec cemode d’inoculation. 

Observons de plus que le processus tuberculeux semble 
rester limité aux vaisseaux. Nulle part, nous n’avons pu trouver 
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eas 


de cellules hépatiques en karyokinése ou en dégénérescence, et 
cela chez tous les animaux de notre série. : 


LAPIN E. — Le Se lapin est sacrifié le 16 décembre (142 jour). | 
L’élévation de température a eulieu des le 7° Ee, et Pani- ee 


mal a beaucoup maigri. (Fig. 5.) 
A Vautopsie, on ne note rien d’anormal. La rate est petite ; 


elle pése un gramme comme celle des quatre premiers lapins. ee 
= . APN ¥ 

Temp. | 4 ABE 5 8} 9 | 10 | i | Poids : eet, 

t F ‘ 

40 °0 a ro : 

, ‘ ¥ 7 

39°0 | - 2200 | a 

H : 

is 2100 : 

= 2000 a 

1900 a 

Dec? ['6 | 7[ @] 9] 10] 11 | 12] 13] 14 [ 15] 16 | Gramm. 

Fig. 5. 3 

Les coupes de la rate et du foie ne different gueére de celles 

du lapin précédent. On trouve cependant beaucoup moins de . 


bacilles libres. Leplus grand nombre sont contenus dans les leuco- 
cytes, ou ils pullulent au point que l’on a souvent de la peine s 
a reconnaitre la forme de la cellule qui les porte '. (Pl. V, fig. 15.) 
fei donc, en adoptant l’interprétation de M. Metchnikoff, le 
phagocyte sert de nourriture aux bacilles. ay 


Lapin F. — Le 13° jour (18 décembre), on sacrifie un nou- 
veau lapin. 

La température a monté depuis le 7° jour, et Vanimal a 
perdu 200 grammes de son poids. (Fig. 6.) 

A lautopsie, on trouve que la rate commence manifestement 
a s'hypertrophier. Elle pese 2 grammes. Le foie parait un peu 
grossi. ll saigne moins & la coupe que chez les lapins precedents. 
i moelle des os est un peu: congestionnée, 


4. On trouve Saleen! PASTAS bacilles dans les noyaux des eallisiog endo- 
théliales des capillaires. 
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Dans les coupes de larate, on voit toujours les petits nodules 
de prolifération décrits plus haut, mais les tubercules com- 
mencent aussi a se former. Ils sont encore trés peu nets et ne 
consistent gure que dans des groupes de cellules remplies de 
bacilles avec un peu de fibrine entre elles: La prolifération des 
bacilles dans les phagocytes a été telle en certains points qu’on 
ne voit plus le phagocyte, et qu'il ne reste que la colonie de 
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bacilles comme moulée sur son intérieur. Les cellules géantes 
n’existent pas encore. On voit cependant ¢a et 1a, autour de ces 
détritus de leucocytes dans lesquels les bacilles continuent a 
pulluler, un certain nombre de nouveaux leucocytes qui se 
groupent a la périphérie en demi-cercle ou en croissant, serrés 
les uns contre les autres: c’est le commencement de laformation 
des cellules géantes. 

Dans le foie, on a toujours des nodules tuberculeux formés 
de leucocytes disposés en couches concentriques, et qui con- 
tiennent pour la plupart des bacilles. Il est tres intéressant de 
noler qu’autour de ces leucocytes on voit la fibrine se rétracter, 
en sorte que ceux-ci sont entourés d’une zone encore mal 
limitée ressemblant au protoplasma d'une cellule épithéliale. 
C’est la le début de la formation des cellules épithélioides qui 
plus tard constitueront Je tubercule. On voit toujours, ¢a et la 
dans les capillaires, des cellules migratrices libres. chargées de 
bacilles. 


LAPIN G. — Le 20 décembre (15° jour) on sacrifie le 7° lapin. 
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est peu netle, mais dés le 12° jour, on a une hausse rapide, 
L’amaigrissement est peu considérable. 

L’autopsie nous montre unerate hypertrophiée, de 3 grammes, 
un foie d’une couleur plus brune que rouge, d'une consistance 
ferme, et ne saignant presque plus a la coupe au moment ou on 
sacrifie |’animal. 


nets quoique encore trés petits; ils sont constitués surtout par 
des cellules épithélioides qui se sont formées, ainsi que nous 


ny 


CONT aT 
ml 


Sua 
HARE ial 
POON aCe 


BORED VRRREES 


yenons de le décrire a propos du foie du lapin F, par rétraction 
de Ja fibrine autour des leucocytes porteurs de bacilles. (Pl. VI. 
fig. 16.) Les cellules géantes sont maintenant bien formées, grace 
ala rétraction et a la délimitation nette du détritus homogéne 
autour duquel étaient groupés en demi-couronne les leucocytes. 
Les cellules spléniques s’espacent de plus en plus a cause de 
infiltration de lorgane. Les noyaux des trabécules fibreuses ne 
prennent plus bien la matiére colorante. . 
Dans le foie, les tubercules grossissent. Ceux qui sont rap- 
prochés commencent & se confondre entre eux. Ils sont toujours 
disposés en majorité au pourtour des lobules hépatiques, pres 
des espaces porte. Comme dans la rate, on observe avec une 
grande netteté la formation des premiéres cellules géantes au 
centre des nodules tuberculeux, 1a ow les hacilles, par leur multi- 
plication incessante, ont réduit leurs phagocytes en un détritus 


Dans sa courbe de température (fig. 7) 'élévation du 5° jour 


Dans les coupes de la rate, les tubercules deviennent plus 
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homogene. Les cellules épithélioides se limitent de micux en 
mieux. (PL. III, fig. 6.) . 


LAPIN H. — Le 8° lapin est sacrifié le 22 décembre (13° jour). 
La courbe de température (fig. 8) nous montre la premiere 


élévation au 6° jour, et la deuxigme depuis le 14° jour. L’amai- 
grissement n’est pas encore bien marqué. 
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‘Decemory 6 | 7 | 8 | 9} 10] 11] 12] 13 | 14] 15] 16 | 17 | 18] 19 | 20 {21 | 22 |gramm. 
Fig. 8. 


A Vautopsie, on trouve une rate de 4 grammes, un foie éga- 
lement grossi et ne donnant plus que quelques gouttes de sang 
ala coupe, au moment ot l’animal est sacrifié. 

Dans les coupes de la rate, on voil que les tubercules sont 
bien formés avec leurs cellules épithélioides, leurs cellules 
géantes et leurs bacilles. (Pl. VJ, fig. 17.) 

Dans le foie, les tubercules sont tres nombreux; ils com- 
mencent méme & devenir confluents. I] y a beaucoup de cellules 
géantes ; les bacilles qu’elles contiennent se colorent tous bien ; 
ils ne sont pas granuleux; il n’y en a que peu qui soient con- 
tenus dans les noyaux leucocytaires. (Pl. IV, fig. 8 et 9.) Les 
cellules épithélioides sont trés nettes; leur corps cellulaire, 
qui, nous l’avyons vu, n’est que de la fibrine rétractée, a ses 
contours bien limites. 


17 
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Lapin t. — Le dernier lapin, enfin, meurt spontanément le 
26 décembre (24° jour). 

Dans sa courbe de température (fig. 9) on note les deux éléva- 
tions, le 4° et le 13° jour, et un refroidissement rapide le dernier 
jour. On peut voir comme l’amaigrissement est considérable 
pendant jes derniers jours. 
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L’autopsie nous montre les lésions déja décrites plus haut | 


(p. 251). La rate pese 5 grammes, le foie est hypertrophié, la 
moelle des os est tres congestionnée. 

Nous ne reviendrons pas sur l’examen des coupes des 
organes, que nous avons déja fait plus haut. (Pl. LY, fig. 10ct 44 
et pl. VI, fig. 18 et 19.) 

Signalons seulement ici ce fait curieux que dans la ‘moelle 
des os, dont nous avons fait des préparations colorées avec tous 
nos laping sacrifiés, ce n’est que chez ce dernier animal que 


= 
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nous avons pu constater un grand nombre de bacilles. Chez tous 
les autres, il fallait beaucoup chercher pour en trouver 2 ou 3 
par lamelle. Il semble donc que la généralisation dela tuberculose 
dans la moelle des os ne se fait que tout & fait dans les der- 
niers jours de la maladie. 


Ne 


Ainsi, nous donnons & nos lapins, par l’injection intravei- 
neuse de cultures sur milieux glycérinés, une forme de tubercu- 
lose toute particulitre dans sa marche, sa durée et ses lésions. 

Les bacilles inoculés s’arrétent surtout dans les capillaires 
de la rate et du foie (prés des espaces porte). La, ils déterminent 
la formation d’un petit coagulum de fibrine, dans lequel ils se 
multiplient jusqu’au 5°-7° jour, sans qu’il paraisse y avoir de 
réaction du cété de l’organisme infecté, ni élévation de tempé- 
rature, ni émigration de cellules. 

Dés la fin de la premiére semaine, on observe une proliféra- 
tion active des cellules de la rate et des leucocytes libres dars 
les vaisseaux, concordant avec une élévation de la température 
des animaux. Dans le foie, les colonies de bacilles sont alors 
entourées par des cellules migratrices, les phagocytes de 
M. Metchnikoff; on observe ainsi la formation de petits nodules 
qui dilatent les eapillaires aux points ovils se trouvent. Ca et 1a, 
on voit des cellules migratrices remplies de bacilles, libres dans 
les capillaires. A aucun moment, onn’observe une multiplication 
karyokinétique ou une dégénérescence des cellules hépatiques. 

Vers le milieu de la deuxieme semaine, presque tous les 


~bacilles sont contenus dans les cellules ot ils continuent a pro- 


liférer activement. Sous l’action trés probable d’une diastase 
qwils sécretent, on voit les leucocytes qui Jes portent s’entourer 
d’une petite coque de fibrine qui se rétracte autour d’eux en leur 
donnant l’aspect de cellules épithéliales (formation des cellules 
épithélioides). Bient6t un certain nombre de leucocytes sont 
entitrement détruits par les bacilles, en sorte que ceux-ci devien- 
nent de nouveau libres. 

C’est alors que les phagocytes reviennent a la charge, mais 
cette fois en plus grand nombre et comme avec une nouvelle 
taclique : ils se massent en demi-cercle aupres de la colonie de 
bacilles et provoquent la rétraction de la fibrine et la délimitation 
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nette du détritus granuleux dans lequel se trouve la colonie; en 
un mot, la cellule géante est formée. 

Ce phénoméne a lieu & la fin de la deuxitme semaine et au 
commencement de la troisitme; il est accompagné d’une 
nouvelle et forte élévation de la température. 

Mais les animaux sont épuisés et meurent toujours avant 
que le tubercule ait commencé &@ se caséifier. 

A l’autopsie, nous Je répétons, aucun tubercule apparent, 
mais seulement une rate énorme et un foie trés hypertrophié. 


VI. 

La méthode que nous avons suivie dans cette étude nous a 
permis d’éclaircir plusieurs points encore controyersés dans la 
formation du tubercule, notamment en ce qui concerne le rdle 
des leucocytes et la formation des cellules épithélioides. Sil est 
en effet souvent fort difficile dinterpréter des lésions anatomi- 
ques achevées, il en est autrement lorsqu’on les voit se 


développer dans toutes leurs phases et cela dans les divers 
organes. Ces conditions favorables, réalisées dans nos observa- 


tions, nous permettent d’affirmer, contrairement a l’opinion de 


M. Baumgarten, le réle important que jouent les leucocytes dans 
la formation des tubercules. De plus, dans nos examens en série, 
nous avons suivi, de la facon la plus nette, la transformation des 
leucocytes en cellules épithélioides : les phases de cette transfor- 
mation, ainsi que celles de la production des cellules géantes, 
peuvent se lire sur les figures jointes & ce mémoire. Nous pou- 


vons ainsi confirmer opinion avancée par MM. Koch et Cornil. 


a ce sujet. 

Les conclusions que nous avons tirées de l'étude anatomique 
qui précéde ne se rapportent rigoureusement qu’a l’évolution du 
tubercule dans les conditions ott nous nous sommes placé ; 
c’est-a-dire dans le cas de linjection intraveineuse de bacilles 
@une virulence donnée et que nous avons définie pour le lapin. 
Elles nous paraissent cependant pouvoir s’étendre aux tubercu- 
loses généralisées qui suivent inoculation sous-cutanée ou intra- 
péritonéale de matitre tuberculeuse. Les bacilles se multiplient 
d’abord au point d'inoculation. Ils pénétrent ensuite dans les 
globules blanes qui les transportent dans les divers organes par 
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les voies lymphatique et sanguine. La ow s’arrétént ces leucocytes 
commence le processus que nous avons décrit et qui aboutit a 
la formation du tubercule typique. 


EXPLICATION DES PLANCHES. 


PL. Oi. 


Fig. 4. — Foie du lapin A, sacrifié 2 jours aprés une inoculation intravei- 
neuse d’une culture de tuberculose (G@ = 125). 
a, veine hépatique; — b, espace périportal avec les yaisseaux porte, hépa- 
tique et biliaires. 
Fig. 2. — Foie du méme lapin A un grossissement de 660. 

a, capillaire; — b, cellule hépatique; — ¢, bacilles arrétés sur la paroi du 
capillaire par un petit coagulum de fibrine. 

Fig. 3. — Foie du lapin B, sacrifié le 5° jour (G@ = 660). 

a, capillaire; — 6, cellule hépatique; — cc, colonies de bacilles dans un 
petit coagulum fibrineux. 

Fig. 4. — Foie du lapinD, sacrifié le 9¢ jour (G = 200). 

a, veine hépatique; — bb, accumulation de leucocytes, etleucocytes libres 
dans les capillaires. 

Pi. Wii. 
Fig. 5. — Foie du lapin D, sacrifié le 9° jour (G = 660). 

a@, accumulation de leucocytes autour des bacilles dans un capillaire dilate ; 
— bb, leucocytes libres contenant des bacilles ; — cc, leucocytes libres 
sans hacilles. 

Fig. 6. — Foie du lapin G, sacrifié le 15° jour (@ = 660). 

aa, capillaires; — bb, leucocytes avec leur coque fibrineuse déja bien 
formée; — ec, colonie de bacilles qui a détruit un leucocyte et qui est 
entourée de nouvelles cellules migratrices. 

Fig. 7. — Foie du lapin H, sacrifié le 17° jour (G@ = 200). 

a, veine hépatique; — 6,6, tubercules confluents. 


PL. Iv. 


Fig. 8. — Foie du lapin H, sacrifié le 17¢ jour (G. = 660). 
aa, capillaires; — b, détritus fibrinoide granuleux avec bacilles; —c, groupe 
de cellules migratrices agglomérées & aspect souvent épithelioide. 
Fig. 9 — Foie du méme lapin H (G = 660). 
ad, capillaires avec de nombreuses cellules migratrices libres a aspect 
souvent épithélioide; — b, cellule géante bien limitée avec ses bacilles ; 
—c, un des noyaux leucocytaires de la cellule géante b. 


is) pia 
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Fig. 


Fig. 40; = Foie du JapinI, mort spontanément le 24¢ jour (G= 200). 
aa, tubercules confluents; — 0, capillaires avec de nombreux leucocytes 
libres; — c, cellules hépatiques. 
Fig. 144.— Foie du méme lapin J, 4 un grossissement de 340. 
, capillaire dilaté avec cellules épithélioides et bacilles; — 6, cellules 
hépatiques; — cc, cellules géantes. 


Fig. 12. — Rate du lapin A, sacrifié le 3° jour (G= 150). 
a, capsule de la rate; — b, corpuscule de Malpighi; — c¢, vaisseau ate 
du corpuscule de Malpighi; — d, pulpe splénique. 
43. — Rate du lapin D, sacrifié le 9* jour (G = 125). 
a, corpuscule de Malpighi; — 0, vaisseau central du corpuscule de Mal- 
pighi; —ce, nodules de pr sievetind dans la pulpe splenique; —d, pulpe 


Fig. 140 Rate duméme lapin D, a un grossissement de 660. 
a, nodule de la prolifération one la bulbe splénique ; — bedergh, 
cellules spléniques en karyokinése; — i, capillaire. 
Fig. 145. — Rate du lapin E, sacrifié le 14° jour (@ = 660). 
aa, cellules spléniques; — 0, bacilles libres; — cc, leucocytes avee des 


Fig. 146. — Rate du lapin G, sacrifié le 15° jour G= = 200). ¢ 
ad, eee spléniques déja assez espacées; — bb, nodules de Aronia 
— cc, tubercules naissants. 

Fig. (2 — Rate du lapin H, sacrifié le 17° jour (G = 125), "4 
a, corpuscule de Malphighi; — bb, tubereules; — c, cellules spléniques _ 
Fig. 18. — Rate du lapin I, mort spontanément le 21¢ jour (G@ = 200). 

ote tubercules avec bacilles; — b, pulpe splénique. 
, 19, —Rate duméme lapin I, un grossissement de 660. 
- wail avec leucocytes épithélioides et bacilles libres; — b, tuber- 
— cc, cellules géantes. 
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Pi. WV. 


Pl. VI. 


INFLUENCE DES VAPEURS DACIDE FLUORHYDRIQUE SUR LES BACILLES 
— TUBERCULEUX, 


Par MM. J. GRANCHER et P. CHAUTARD. 


Nous avons étudié : 

1° L’influence de l’absorption de vapeurs d’acide fluorhydri- 
que par les voies respiratoires sur l’évolution de la tuberculose 
conférée aux lapins par inoculation intra-veineuse. 

2° Laction de l’acide fluorhydrique sur les cultures de 
tuberculose, 27 vitro. 

L’exposé de nos recherches comprend donc naturellement 
deux chapitres, subdivisés en trois parties consacrées : la pre- 
miére a la description des dispositions expérimentales, la 
deuxiéme a la relation des expériences, la troisieme aux conclu- 


sions. 
I. — INFLUENCE DE L’ABSORPTION DE L’ACIDE FLUORHYDRIQUE PAR LES 
VOIES RESPIRATOIRES. 
Dispositions expérimentales. — Pour soumettre nos animaux 


a des inhalations méthodiques de mélanges titrés d’air et de 
vapeur d’acide fluorhydrique, nous avons fait choix des dispo- 
sitions suivantes : 

Le lapin en expérience est placé, dans sa cage, sous une 
grande cloche de verre rodée et bitubulée de 70 litres de capacité. 
Cette cloche est rendue parfaitement adhérente au plan de verre 
sur lequel elle repose par l’interposition d’un peu de graisse, 
de sorte que l’acces de lair dans la cloche et sa sortie ne 
peuvent se faire que par les tubulures. 

L’une de ces tubulures (A) est en communication avec un 
aspirateur qui détermine un appel d’air de vitesse constante. 
Pour obtenir ce résultat, nous avons légérement modifié la 
trompe de Bunsen, comme! ’indique la figure 1. L’eau arrive dans 
le réseryoir R par le tube T et elle prend, dans ce réservoir, le 
niveau du trop-plein T’. Quelles que soient les variations de la 
pression dans les conduites, ce niveau reste le méme, et, par 
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suite, l’aspiration est toujours produite par une méme colonne | 
d’eau HH, limitée en haut par le niveau de l’eau dans le réser- | 
voir, et, en bas, par Vorifice du tube de déversement. La chute _ 
deau étant:constante, l’appel d’air l’est aussi. 


On peut & volonté diminuer ou augmenter cet appel d’air 
en ouvrant ou fermant le robinet V qui régle le débit de Peau 
dans la trompe. Le volume d’air qui passe dans l'appareil est 
mesuré au moyen d’un compteur & expériences. Dans nos recher- 
ches, il donnait le plus souvent 60 4 70 litres & ’heure. 

La deuxitme tubulure B est en communication avec un 
flacon laveur dans lequel lair barbotte,'avant'son entrée dans la 
cloche, dans la disolution d’acide fluorhydrique qu’on veut 
expérimenter. Ce flacon a été enduit,{au préalable, d’une mince 
couche de paraffine qui, préserve ses parois de laction de 
Vacide fluorhydrique. : 

Experience J. — Le 6 janvier 1888,'six lapins regoivent dans 
la veine de l’oreille 1°¢ de bouillon de veau stérilisé contenant en 
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suspension une culture pure de tuberculose ensemencée le 
28 décembre 1887. 

Deux de ces animaux sont réservés comme témoins; les 
quatre autres ont respiré, dans V’appareil ci-dessus décrit, 
pendant deux heures chaque jour, de ]’air qui avait may cree 
une dilution & 10 °/, d’acide fluorhydrique du commerce ‘ 

Les deux témoins sont morts le méme jour, le 29 j ioe 

Deux des lapins soumis aux inhalations de vapeurs d’acide 
fluorhydrique sont morts le 27 janvier. 

Le troisieme est mort le 29 et le quatrieme le 30 janvier. 
Tous ces animaux étaient porteurs des mémes lésions : Rate 
tuméfiée, foie décoloré, muscade, poumons congestionnés. Pas 
de tubercules apparents. Mais examen microscopique fait voir 
que le foie, la rate, le poumon, le foie surtout, contiennent une 
grande quantité de bacilles tuberculeux, et de nombreux tuber- 
cules élémentaires disposés ala périphérie du lobule hépatique. 

Tous les lapins avaient perdu dans les derniers jours de leur 
vie une grande quantité de leur poids, variable de 250 a 
515 grammes. 

Conclusion. — Dans cette expérience, [action des vapeurs 
dacide fluorhydrique a été nulle. 

Mais on pouvait attribuer cet insuccés a la trop forte dilution 
de l’acide employé, nous avons donc fait une nouvelle expérience. 

Expeérience I], — Le 30 janvier, six lapins recoivent, chacun, 
dans la veine de l’oreille 1¢¢ de culture de tuberculose ense- 
mencée le 6 janvier, et mise en suspension dans du bouillon 
stérilisé. 

Deux de ces animaux sont conservés comme témoins. Les 
quatre autres respirent, chaque jour pendant deux heures, l’air 
de la cloche mélangé de vapeurs d’acide fluorhydrique. Le titre 
de la dilution employée était de 40 °/, pour les deux premiers 
lapins et de 60 °/, pour les deux derniers. 

Les lapins témoins sont morts le 14 février. 

Les deux lapins qui ont respiré les vapeurs d’acide fluorhy- 
drique 4 40 °/, sont morts l’un le 12, l’autre le 14 février. 

Les deux lapins qui ont respiré les vapeurs d’acide fluorhy- 
drique 460 °/, sont morts l’un le 13, l’autre le 14 février. 


1. L’acide fluorhydrique du commerce dont nous nous sommes servis contien 
44 0/o WA FI gazeux pur. 


is 
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Les lésions trouvées & l’autopsie sont les mémes chez les 
témoins et les animaux traités. C’est le tubercule microscopique 
du foie, de la rate et du poumon. 

Conclusion. — Dans cette seconde expérience /’action des 
vapeurs d'acide fluorhydrique surl évolution de latuberculose expe- 
rimentale a été nulle. 


II. — AcTION DE L’ACIDE FLUORHYDRIQUE SUR LES CULTURES 
DU BACILLE TUBERCULEUX. 


On peut objecter & ces premieres expériences que le mode 
d’inoculation choisi (l’inoculation intra-veineuse) est, de tous, 
lemoins favorable a l’action utile de vapeurs médicamenteuses ; 
car l’infection directe du sang, qui retentit d’abord sur le foie et 
la rate, et secondairement sur le poumon, semble @ przore peu 
justiciable d’une thérapeutique dont ]’effort principal porte sur 
la surface des voies respiratoires. 

Nous avons donc recherché si les vapeurs d’acide fluorhy- 
drique, mises en contact direct avec une culture pure de tuber- 
culose, étaient capables de tuer les bacilles de cette culture. 

Dispositions expérimentales. — Un fragment de culture pure 
de tuberculose sur peptone gélosée et glycérinée est délayé dans 
10°¢ d’eau stérilisée, et introduit dans une pipette Pasteur modi- 
fiée parl’adjonction de deux tubes plongeants (fig. 2). La pipette 


Fig. 2. 


est alors réunie d'une part a l’aspirateur déja décrit, d’autre, part 
aun flacon laveur dans lequel vient barbotter Vair{qui doit la tra- 
verser. Dans ce flacon 6, on verse 50° d’une dissolution aqueuse 
d’acide fluorhydrique au titre que l’on se propose d’expérimenter. 
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Ainsi que le représente la figure 2, l’aspiration se fait en a, 
et lair entré en b se charge de vapeurs d’acide fluorhydrique et 
barbotte dans la pipette c, qui contient la culture tuberculeuse 
diluée. Il suffit de régler avec soin le débit de la trompe pour 
éviter la mousse et le mouillage du tampon de coton qui ferme 
le tube de la pipette. 


Expérience I. — Dans quatre pipettes disposées ainsi, nous 
faisons passer pendant une heure et demie un courant d’air, 
réglé 4 50 litres 4 Vheure environ, et traversant au préalable des 
flacons laveurs qui contiennent des dilutions d’acide fluorhydri- 
que du commerce aux titres : 10 °/) , 20°/,, 40°/>, 60°/,. 

Ceci fait, nous prélevons dans chaque pipette 1° de son con- 
tenu, et nous l’injectons dans la veine de Voreille d’un lapin. 
Un second lapin ¢émozn recoit la méme quantité de la méme 
culture, ou mieux, dela méme dilution, qui n’a pas été soumise 
a laction des vapeurs d’acide fluorhydrique. 

Ainsi, 8 animaux ont été inoculés, 4, servant de témoins, 
avec une culture pure diluée dans l’eau stérilisée, et 4 avec la 
méme culture apres action des vapeurs d’acide fluorhydrique. 

Les inoculations ont été faites le 10 février. 


PREMIERE SERIE. 


Le témoin meurt le 27 février, 
Le lapin d’essai meurt le 2 mars. 


Vapeurs d’acide fluorhydrique, 
titré & 10 °/). 


DEUXIEME SERIE. 


Le témoin meurt le 4°° mars. 
Lo lapin d’essai meurt le 4 mars, 


Vapeurs d’acide fluorhydrique, 
titré a 20 °/,. 


TROISIEME SERIE. 


Le témoin meurt le 2 mars. 
Le lapin d’essai meurt le 3 mars. 


Vapeurs d’acide fluorhydrique, 
titré & 40 °/). 


QUATRIEME SERIE. 


Vapeurs d’acide fluorhydrique, Le témoin meurt le 29 février. 
titré a 60 °/o. Le lapin d’essai meurt le 4 mars. 


Conclusion. — De cette premiere série d’expériences on peut 
conclure que l’action directe des vapeurs d’acide fluorhydrique 
sur le bacille tuberculeux es¢ rée//e, puisque les animaux d’essai 
sonttous morts un, trois et quatre jours apres les témoins, mais 
que cette action est faible, puisque la survie a été tres courte. 


3 
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Les huit animaux anlonelrs portaient toujours les mémes 
lésions microscopiques qu’on retrouve constamment dans ce 
mode d’inoculation. 


Experience 11. — Comme on pourrait attribuer l’insuccés de 
ces expériences a une trop grande dilution de l’acide fluorhy- 
drique et & une trop faible durée d’action de ses vapeurs sur la 
culture du tubercule, nous avons refait la méme expérience 
dans les condilions suivantes : 

Les dilutions d’acide fluorhydrique introduites dans les fla- 
cons Javeurs ont été de 40 °/,, 60 ‘Los 80 °/,, et enfin l’acide pur 
du commerce ' 

De plus, nous avons prolongé le barbottage pendant quatre 
heures et demie. 

Puis, le 7 mars, nous avons procédé & linocuiation de six 
lapins, deux servant de témoins, chacun des quatre autres rece- 
vant dans la veine de l’oreille 1¢¢ de culture traitée par les va- 
peurs de l’acide fluorhydrique aux tilres sus-indiqués. 

Les deux témoins meurent, l’un le 20, l’autre le 24 mars; 

Le lapin d’essai 840 °/, meurt le 2 avril; 

Le lapin d’essai a 60 °/, meurt le 3. avril; 

Le lapin d’essai 4 80 °/, meurt le 16 avril; 

Le lapin d’essai a l’acide pur est sacrifié le 3 mai. Il est en- 
core vivant ce jour-la, mais est tres maigre et pese 1,650® au 
heu de 2,1008", son poids initial. Sa rate contient quelques tu- 
bercules miliaires apparents, son foie est muscade, son poumon 
contient de nombreux groupes de tuberecules miliaires. Tous les 
autres animaux ont succombé avec la lésion de la tuberculose 
microscopique. 


Conclusion. — De cette seconde série d’expériences, on peut 
conclure que l’action directe et prolongée des vapeurs d'acide 
[luorhydrique sur le bacille tuberculeux diminue savirulence, mais 
ne le tue pas. 


1. La culture dans laquelle a passé, pendant 4 heures et demie, un courant d’air 
barbottant dans 50° d’acide fluorhydrique du commerce dilué a 40 9/5, a retenu 
Os',044 d’acide gazeux pur, soit 4,6 p. 1000. 

La culture traitée par la dilution & 60 °/o en a retenu 0,107, soit 4,3 p. 4000, 

La culture traitée par la dilution 4 80 °/, en a retenu 0* 213, soit 8,5 p. 1000. 

La culture traitée par l’acide concentré du commerce a retenu 0,903 Wacide, 
soit 36 p. 1000. 
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Dans cette expérience, l’action des vapeurs d’acide fluorhy- 
driquea été proportionnelle ala concentration de l’acide employé. 
Plus cette concentration a été grande, et plus les animaux ont 
résisté. Le lapin inoculé apres action des vapeurs d’acide fluor- 
hydrique pur a survécu deux mois environ, et aurait peut-étre 
vécu encore une ou deux semaines. Cependant, il était tuber- 
culeux &l’autopsie. Les vapeurs d’acide fluorhydrique pur, mises 
pendant plus de quatre heures en contact direct avec une culture 
de tuberculose, n’ont done pas réussi & luer tous les bacilles de 
cette culture. Or, ces vapeurs, malgré la paraffine protectrice, 
avaient attaqué le verre de la pipette Pasteur, qui contenait la 
culture essayée, et formé une grande quantité d’acide hydro- 
fluosilicique, et c’est un liquide trouble, blanchi par cet acide, que 
nous avons injecté dans l’oreille de notre quatriéme lapin. 

La résistance des bacilles tuberculeux aux vapeurs d’acide 
fluorhydrique est done bien plus grande qu’on ne pouvait le 
supposer, d’apres les expériences de M. H. Martin, qui a vu 
qu'une trace presque impondeérable, qm, wi d’acide fluorhy- 
drique du commerce, ajoutée 4 un milieu ensemencé de tuber- 
cules, empéche le développement de la culture. 

Il semble aussi que ces expériences n’autorisent pas toutes 
les espérances qu’a fait naitre l’observation de cas favorables 
dans ’espece humaine, & moins que, par une action indirecte 
sur les sécrétions et sur la nutrition, les vapeurs d’acide fluor- 
hydrique n’influencent favorablement la marche de la tubercu- 
lose. Nous ne croyons pas qu'on puisse légitimement espérer 
atteindre el détruire, au plus profond de l'économie, par les 
vapeurs de l’acide fluorhydrique, le bacille tuberculeux, que ces 
mémes vapeurs atténuent, mais ne tuent pas 7 viiro, aprés un 
contact prolongé pendant plus de quatre heures. Mais toutes les 
tentalives sont légitimes pour combattre l’agent de la phtisie 
pulmonaire, et les vapeurs d’acide fluorhydrique, qui sont tres 
bien supportées par la plupart des malades, sont, en somme, un 
moyen d’atténuation, sinon de destruction du bacille tuber- 


culeux. C’est déja quelque chose. 


ETUDE SUR LES FORMES FURIEUSE ET PARALYTIQUE 
DE LA RAGE CHEZ LE LAPIN, 


Par M. HELMAN. 


Dans son zele éclairé pour les recherches scientifiques qui. 
comme celles de M. Pasteur, sont fécondes pour le bien de I’hu- 
manité, S. A. Mgr le prince d’Oldenbourg a créé, a ses frais, 
un Institut antirabique 4 Saint-Pétersbourg, et l’a doté de facon 
a y permettre l'étude de beaucoup de problémes. J’en ai abordé 
quelques-uns, ala solution desquels j’aiconsacré jusqu ici environ 
2,500 animaux (chiens, lapins, singes, chats, cobayes, rats, 
loups, chevaux, chévres, pigeons, canards). Je ne parlerai pour 
aujourd’hui que du probleme des relations entre les deux formes 
typiques de la rage chez les lapins, la forme furieuse et la forme 
paralylique. 

On connait depuis longtemps les deux formes chez le chien. 
On sail aussi, par les travaux de M. Pasteur et de ses collabora- 
teurs, que l’on peut passer par inoculation de l’une de ces formes 
alautre, et qu’il faut des lors les considérer comme produites par 
un seul et méme virus. Toutefois, de faibles doses de virus, 
introduites par trépanation ou par injections sous-cutanées, 
donnent le plus souvent la rage furieuse; de fortes doses, sur- 
tout quand elles sont introduites par injections sous-cutanées 
ou intraveineuses, donnent de préférence la forme paralytique. 
On est done conduit a croire que les symptomes* rabiques 
dépendent, non du virus lui-méme, mais de la nature des points 
du systeme nerveux ow il se localise et se cultive. 

Sur les lapins, on est arrivé depuis longtemps, au labora- 
toire de M. Pasteur, & une forme paralytique régulitre. La rage 
furieuse n'y apparait plus qu’exceptionnellement, apres avoir été 
plus fréquente dans les premiers passages. Cette stabilité ne 
liendrait-elle pas a ce qu’une longue série de cultures, faites tou- 
jours dans les mémes conditions et dans le méme sens, en prenant 


RAGE FURIEUSE DES LAPINS. 275 


toujours pour point de départ des moelles de lapin mort de rage 
paralytique, ont donné des allures constantes & une ou plusieurs 
des qualités du virus, sans aller pourtant jusqu’a en changer la 
nature. C’est avec cette idée que cadrent le mieux et s’inter- 
pretent le plus nettement les faits qu’il me reste a exposer. 

Le 20 novembre 1885, jinoculai par trépanation, a trois 
lapins, la moelle d’un chien incontestablement enragé d’aprés son 
autopsie, et qui avait mordu son maitre, un officier qui depuis a 
subi avec succes le traitement préventif. Un de ces lapins mourut 
d’une maladie probablement étrangére a la rage, le 7° jour apres 
Vinoculation. Les deux autres moururent de la rage furieuse qui 
éclata chez l'un apres 11 jours, chez l’autre apres 26 jours, et les 
emporta le 13¢ et le 28° jour aprés inoculation. 

Le 4 décembre, jinoculai par trépanation a un autre lapin 
la moelle de celui qui avait eu une inoculation de 11 jours. Le 
lapin du second passage fut atteint le 11° jour et mourut le 12. 

Ainsi se trouvait commencée une série que j’ai poussée aujour- 
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d’huiau 60° passage, et dont l’histoire abrégée se trouve contenue 
dans Je tableau précédent, dans lequel les gros chiffres de la ligne 
horizontale P sont les numéros des passages. La ligne I donne 
les durées d’incubation, la ligne M la durée de la survie aprés 
inoculation. Les modes d’inoculation sont indiqués en abrégé 
dans la ligne V, ou ¢ signifie trépanalion, sc, sous-cutanée, 
it etiam intratrachéale et intramusculaire. 

J'ai, comme on peut le voir sur ce tableau, employé les modes 
d’inoculation les plus divers. J'ai fait varier les doses, et suis 
méme allé jusqu’a inoculer par trépanation 0°¢,25 et par injection 
sous-cutanée 3° de moelle délayée dans du bouillon stérilisé. J’ai 
pris mes virus tour a tour dans le bulbe et la moelle épiniere, et 
j’ai fait varier l’age et la race de mes Japins. J’aieu beau modifier 
de toutes les facons possibles les conditions de l’inoculation. 
tous ces lapins sont morts sans exception de la rage furreuse, et le 
transport de ce virus sur le chien ou le cobaye n’a rien changé a 
la nature deson action. 

Voici, en regard de ce fait, une autre série de résultats. 

Le 20 mai, j'ai inoculé un Japin par injection sous-cutanée 
et 2 autres lapins par injection sous-cutanée et par trépanation, 
avec le bulbe d’un lapin du 12° passage, inoculé le 4 mai sous la 
peau, qui avait eu la rage furieuse, mais avait présenté avant la 
mort un état paralytique prolongé. Les deux lapins trépanés 
furent atteints les 30 et 31 mai d'une forme rabique mixte. Ils 
avaient de l’agitation, et leur train de devant était resté actif 
pendant que le train de derriére était paralysé. 

Le 31 mai, avec la moelle d’un de ces lapins, j’en inoculai 
par trépanation deux autres qui succombérent tous deux a la 
rage paralytique avec des durées d’incubation de 8 a 14 jours. 
J’arrivai ainsi & embrancher sur la série principale une autre 
série, allant du 11° au 20° passage de la premiere, et dont 
le tableau suivant résume lhistoire : 


P 12 143 | 14 415 16 47 18 19 20 
I 14 10 8 14 9 de 9 a 8 
M | 16 4] 9 13 14 15 12 A2 12 
V se t t t t t t t t 


Dans cette série, le 12° passage avait, comme nous venons 
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de le voir, présenté la rage furieuse ; le 13° la rage mixte; fous /es 
autres ont été des cas de rage paralytique, sans aucun cas de rage 
/urteuse. On peut méme remarquer en méme temps que les 
durées d’incubation de cette forme paralytique sont devenues 
plus réguliéres que dans, la série précédente et oscillent entre 
8 et 9 jours. 

Les deux séries semblent donc rester trés distinctes, et le point 
de bifurcation est aussi tres net. C’est en effet le 3° lapin inoculé 
le 20 mai sous la peau, en méme temps que les deux animaux 
qui ont servi a constituer la série paralytique, qui a servi a con- 
tinuer la série de la rage furieuse, et qui figure au 13° passage du 
grand tableau de la p. 275. Ce lapin mourut de rage furieuse, et sa 
moelle servit a trépaner un autre lapin du 14° passage qui mourut 
aussi de:la rage furieuse. Pour ne plus sortir de cette forme je 
n’ai eu que deus précautions a prendre : 1° éliminer avec soin tous 
les lapins quise trouvaient accidentellement atteints de la forme 
mixte dont j'ai parlé plus haut, et n’employer comme lapins de 
passage que ceux qui avaient la rage furieuse bien caractérisée : 
2° quand les deux lJapins qu’on inoculait d’ordinaire a chaque 
passage étaient tous deux atteints de la rage & forme mixte, 
continuer la série de la rage furieuse avec des lapins inoculés 
a part avec des doses tres faibles de virus, ayant des lors une 
incubation tres longue, mais gui, dans ces conditions, ont tous 
invariablement la forme furieuse. 

L’incubation, chez les Japins ainsi inoculés, a parfois une 
durée tres longue. En 1886, j’ai communiqué a M. Pasteur 
Vhistoire de deux cas dans lesquels elle avait été de 3 et 6 mois. 
Plus tard, j’ai vu un lapin du 8° passage, inoculé par trépana- 
tion le 16 mars 1886, tomber malade le 6 janvier 1887, aprés 
9 mois et 20 jours, et mourir le 8 janvier avec tous les caractéres 
de la rage furieuse. L’animal est inquiet, ses oreilles sont frémis- 
santes, il gratte le sol avec ses pattes, se jette sur les parois de 
sa cage ou sur ses compagnons, tombe, crie, se reléve, mani- 
feste une vive excitation sexuelle, fait des bonds désordonnés 
pour sortir de sa cage, et ces périodes d’agitation alternent avec 
des périodes de tranquillité relative jusqu’a la mort, qui a lieu 
eénéralement le 2° ou 3° jour apres l’apparition des premiers 
symptomes rabiques. La raideur cadavérique suit d’ordinaire 


immeédiatement la mort. 
18 
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Quant a l’origine de cette forme furieuse que jai réussi & 
conserver pure, il faut la chercher dans la forme de la rage du 
chien qui avait servi de point de départ. Cet animal, incontes - 
tablement atteint de rage furieuse, était mort le 18 novembre, 
dans une crampe, brusquement, et sans avoir présenté aucune 

_paralysie du train de derriére. Cette paralysie est d’ordinaire 
comptée comme un des symptomes terminaux de la ragefurieuse. 
Depuis qu’il existe ici un Institut antirabique ot on conduit 
presque tous les chiens ayant mordu quelqu’un, j’ai eu souvent 
occasion d’observer des cas de rage furieuse. J’ai toujours vu 
la mort arriver sans paralysie préalable du train de derriére, 
soit pendant un acces, le chien ayant encore dans la gueule un 
des barreaux de sa cage, soit dans une période de calme succé- 
dant a une période d’excitation violente. La durée de la maladie 
est courte, 244 jours, et la raideur cadavérique suit immeédia- 
tement la mort. Les lapins inoculés avec le virus de ces chiens 
ont presque tous la forme furieuse, tandis qu’il n'y a que 5 0/0 
environ de rages furieuses chez ceux qu’on inocule avec le virus 
ordinaire de la rage des rues. } 

La forme furieuse peut étre, dans certains cas, donnée au 
lapin par inoculation de la bave, dans d’autres par la morsure 
d’un chien enragé. 


es 

. Les propriétés du virus fixe de la rage furieuse sont, d’ail- 
ily leurs, les mémes que celles du virus fixe de la rage paralytique. 
By La virulence des moelles disparait en 24 heures, quand on les 
q desséche a35-40°; elle persiste de 3 a 4 jours a 23-25°. Ces moelles 
4 ne donnent non plus aucun développement dans les bouillons de 
i, culture. On peut conférer limmunité aux chiens en leur injec- 
i tant sous la peau les moelles virulentes de la forme furieuse, 
he comme celles de la forme paralytique. 


Les deux virus semblent, en résumé, aussi‘peu distinets 
chez le lapin, qu’ils le sont chez le chien, mais il n’en est pas 
moins possible de cultiver, & part et en série, la forme furieuse 
et la forme paralytique. M. Pasteur, qui'cherchait & obtenir un 
i. virus renforeé, & période d'incubation trés courte; est arrivé 
y exclusivement & la forme paralytique, dont l’évolution est, en 
fg effet, en moyenne plus rapide que celle de l'autre. Par un‘autre 
mode de sélection, je suis ‘arrivé, de mon cdté, a conserver ‘la’ 
forme furieuse. 
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En songeant que, dans les inoculations faites A l’extrémité 
d'un membre, la paralysie apparait d’ordinaire, tout d’abord, 
sur le membre inoculé, on est conduit a penser que le virus de 
la forme paralytique se développe plus rapidement dans les nerfs 
moteurs, tandis que le virus de la forme furieuse préfere la 
substance des nerfs sensitifs. C’est une idée en faveur de laquelle 
on pourrait invoquer d’autres considérations, mais que je me 
borne a mentionner. 


DE L’ABSENCE DE GERMES VIVANTS. DANS LES CONSERVES, 


Par M. A. FERNBACH, 


Préparateur a la Sorbonne, 


Dans un travail sur l’action toxique des conserves, présenté 
récemment a la Société de médecine publique (25 janvier 1888), 
et publié dans la Renue @hygiéene (t. X, p. 107), M. Poincaré dit. 
avoir trouvé dans des boites de conserves alimentaires, & leur 
ouyerture, une quantité considérable de microbes vivants (p. 114, 
ligne 22). Le fait aurait une grande importance, s’il était général. 
Il y aurait lieu, en effet, de se demander a quoi est due la con- 
servation non douteuse des matiéres contenues dans ces boites. 
Elles sont un excellent aliment pour les microbes, ainsi qu’en 
témoigne leur rapide altération lorsqu’elles arrivent a lair; 
sitot envahies, elles changent tellement de gott, qu’on ne sau- 
rait admettre qu’elles aient été, en boites closes, la proie des 
microbes. Comment ceux que M. Poincaré dit y avoir rencontrés 
auraient-ils pu se maintenir vivants sans agir? 

Il faudrait, pour expliquer ce fait, revenir aux anciennes 
idées d’Appert et de Gay-Lussac, et invoquer l’absence d’oxygene 
dans Jes boites; mais cet argument, dont M. Chamberland nous 
a appris tout récemment a préciser la valeur, ne s’applique 
qu’aux aérobies, et n’explique nullement l’absence de dévelop- 
pement et d’action des anaérobies. Les germes de ces derniers 
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sont certainement tués, puisqu’ils ne se développent pas ; mais la 
question est plus douteuse pour les aérobies, et il y avait lieu, a 
leur sujet, de se demander tout d’abord sil’assertion de M. Poin- 
caré était toujours vérifiée. 

Mes expériences ont porté sur 28 boites de conserves de 
légumes et sur 10 boites de conserves de viande. Ces boites 
avaient les origines les plus diverses, et avaient évidemment, 
au moment de leur ouverture, les ages les plus variés. [I est 
inutile d’indiquer ici les noms des fabricants; je me contente de 
dire que je me suis adressé 4 quelques-unes des marques citées 
par M. Poincaré dans son travail. Les conserves de viande 
étaient, avant l’ouverture, chauffées au bain-marie pendant 
10 minutes, a 30-35°, afin de réunir en une seule masse, au 
fond des boites, les portions aqueuses qu’elles renferment. Une 
portion de la surface de la boite, maintenue a plat, étant stéri- 
lisée au moyen de la flamme d'un bec de gaz renversé, j’y prati- 
quais une petite ouverture, en y enfoncant brusquement un 
poingon également flambé et encore tres chaud. Avec une pipelte 
flambée, d’une capacité de 2°° au moins, je puisais le liquide de 
la conserve, et j’ensemencais deux matras Pasteur, renfermant 
Vun du bouillon de veau neutre, et l’autre de l'eau de navets 
sucrée. 

Mes expériences comportent done 56 ensemencements, d’au 
moins 4¢¢ chacun. Tous mes ballons, sans exception, sont restés 
stériles. Il en résulte qu'il faut conclure a l’adsence des microbes 
dans les 28 boites que j’ai étudiées. 

En présence de cette uniformité de résultats, j'ai jugé inu- 
tile de pousser cette étude plus loin, et je crois pouvoir affirmer 
que, dans jes boites de conserves bien faites, il n’y a pas de 
germes vivants. C’est évidemment la chaleur qui les a tués, 
et Vinterprétation qu’on donne des procédés d’Appert est bien 
exacte. 


REVUES ET ANALYSES 


H. Bucuner. Sur la preuve expérimentale de l’absorption des microbes 
infectieux par les yoies respiratoires. Munch. med. Wochenschr., 
p. 263 et 287, 1888. 


Nous avons déja traité ce sujet il ya quelques mois. (V. T. Il, p. 32). Si 
nous y revenons aujourd’hui, ¢’est d’abord qu il s'y est produit des docu- 
ments nouveaux, c’est aussi que l’attention est en ce moment fixée sur lui, 
On sait ou en étaient, iln’y a pas encore bien longtemps, nos connaissances 
au sujet des dangers d’infection par lair, les liquides et les solides avec 
lesquels nous sommes journellement en contact. Aprés avoir constaté que 
Pair était relativement trés pauvre en germes vivants, apres avoir remarqué 
aussi que, cliniquement, la contagion semblait avoir des yoies plus sires et 
plus réguliéres, on avait fini par négliger 4 peu prés complétement les 
dangers d’infection qui pouvaient provenir de cette voie, et derniérement, 
M. Lucas-Championniére a pu dire, et démontrer par son expérience person- 
nelle, que le milieu est indifférent et que c’est le soin du patient qui est tout. 

Cela est beaucoup plus vrai qu’on ne le suppose d’ordinaire, et M. Lucas- 
Championniére a donné un grand exemple en montrant que l’antisepsie et 
Vhygiéne ne sont pas tant des questions d’architecte et de constructeur que 
des questions de médecin ou de chirurgien. Mais si soigneuses que soient les 
pratiques antiseptiques, elles ne yont pas encore a se précautionner contre 
Yair qu’on respire, et la question est précisément de savoir si cette source 
d'infection est aussi négligeable qu’on l’a suppose jusqwici. 

On a, pour la mettre en suspicion, un certain nombre de faits cliniques 
démontrant que le transfert de cerlaines maladies contagieuses peut se 
faire par cette voie. Mais il y a toujours profit 4 substituer aux faits d’obser- 
vation pure une bonne expérience, dont on fait et dont on surveille bien les 
conditions. En l’espéce, cette expérience était particuliérement nécessaire. 
Lair chargé de germes nuisibles ne pénétre pas seulement dans les 
poumons, il arrive aussi dans la bouche et par elle dans les cayités diges- 
tives, si bien que dans les cas de maladie et méme de mort suivie d’au- 
topsie, il est souvent trés difficile, sinon impossible, de connaitre la vole par 
laquelle a pénétré le germe contagieux. 

L’expérience seule peut nous conduire ace résultat. On connatt celles qui 
ont été faites par M. Pasteur et ses collaborateurs, par M. Koch, sur la trans- 
mission du charbon par les voies digestives. Elles ont abouti a cette conclu- 
sion générale que l'infection est d’autant plus sfire et plus fréquente que 
lon multiplie davantage les chances d’érosion de la muqueuse du canal 
digestif. 
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Au sujet du poumon, les résultats avaient été plus contradictoires, et on 
trouvera dans l'article signalé plus haut le résumé des travaux faits et des 
conclusions trouvées dans cette voie. 

Elles se résument en ceci. Pour la tuberculose, la transmission par le 
poumon n’est pas chose douteuse. Elle résulte des expériences de Villemin, 
Koch, Cadéac ct Mallet, etc. Mais la tuberculose est une maladie spéciale, 
dont le point de départ par le poumon n’a pas lieu d’étonner. Il serait 
bien plus intéressant d’tre renseigné sur le mode de pénétration d’un de 
ces microbes qui; comme la bactéridie charbonneuse, ne deviennent d’ordi- 
naire pathogines que dans les organes profonds, et pour lesquels le poumon 
n’est, en quelque sorte, qu'un lieu de passage. Comment le microbe du 
charbon, celui de la morve, celui de la septicémie, celui du choléra des 
poules peuyent-ils franchir ce passage? 

Nous avons relaté sur ce point les conclusions de M. Buchner et de 
M. Muskatbluth, en contradiction avec celles de M. Wyssokowitch et de M. Ar- 
nold, mais qui n’en démontrent pas moins que des spores charbonneuses, 
amenées dans le poumon a l'état de poussiéres séches, peuvent franchir la 
paroi alvéolaire et arriver par les ganglions et le trone lymphatique jusque 
dans le sang. 

C'est. sur ces résultats que M. Buchner insiste aujourd’hui, La méthode 
de l’'inhalation des poussiéres séches avait quelques inconyénients. D’abord, 
elle ne s’appliquait pas aux microbes qui ne supportent pas la dessiccation 
sans périr. Puis, des poussiéres séches semblent, au premier abord, devoir 
pénétrer moins facilement dans les alyéoles que de fines gouttelettes liquides 
tenant des germes de microbes en suspension. 

M. Buchner est done revenu a l’inhalation des liquides pulvérisés, mais 
en évitant quelques-uns, des inconvénients ordinaires de cette pratique. Le 
jet pulvérisé estformé de gouttelettes trés fines et de gouttes relativement 
grosses. Ces derniéres, obéissant rapidement aux lois de la pesanteur, sont 


‘Inaptes en conséquence a pénétrer trés avant dans les ramifications bron- 


chiques, ont l'inconvénient de mouiller les animaux en expérience, et chan- 
gent les conditions de leurrespiration, en humectant outre mesure leurs fosses 
nasales. Il y a tout avantage a les séparer des fines gouttelettes auxquelles 
M. Buchner attribue, on ne sait pourquoi, la qualité de vésicules creuses, car 
illeur suffit d’étre tres petites pour pouvoir rester longtemps en suspension 
dans lair, ala facon des poussiéres organiques et minérales qu'un rayon de 
soleil nous y fait constamment apereevoir. 

M. Buchner arrive & ce résultat en amenant le jet de liquide pulvérisé 
dans un flacon de 3 litres dans lequel plonge un tube recourbé vers le haut, 
et par lequel sort la partie la plus fine du jet. Elle ala forme d’un léger brouil- 
lard ou d'une légére fumée de cigare, visible seulement quand on l’éclaire 


fortement, et assez émulsionnée avec l’air pour pouvoir traverser intégrale- 
‘ment des tubes de plusieurs métres de longueur. C’est ce nuage qu’on dirige 


pendant un quart d’heure ou une demi-heure dans une caisse de fer-blanc 


‘de 50 litres dans laquelle une toile de fil de fer soutient les animaux d’expé- 


rience. Pour plus de stireté, lair qui sort de la caisse traverse une couche 
d’ouate qui arréte les germes au passage. ee 
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M. Buchuer a étudié ainsi les effets de Vinhalation de liquides contenant 
des microbes du charbon, du choléra des poules, de la septicémie, du rouget 
el de la morve. Pour le charbon, il a essayé a part les liquides chargés de 
spores ef ceux qui ne contenaient que des bacilles adultes. 

Avec les spores, il a opéré sur 22 cobayes et un lapin. A l’exception de 
3, tous ces animaux sont morts du charbon dans un intervalle de 48 a 
60 heures aprés Vinhalation. Dans un cas seulement, ot la quantité de spores 
avail été trés faible. la mort n’est survenue, chez deux animaux, qu’apres 
7A et 80 heures, C'est en somme une mortalité de 87 0/0, tandis que la 
mortalité apres inhalation de poussiéres seches ne s’était éleyée qu’a 80 0/0. 
Mais M. Buchner a soin de faire remarquer lui-méme que ces nombres 
n'ont qu'une valeur restreinte. En diminuant la quantité de spores inhalées, 
on diminue naturellementla mortalité, on l’augmente au contraire en char- 
geant davantage de spores le liquide pulvérisé. 

Voila done une preuve nouvelle du danger de Vinhalation de microbes 
virulents. Mais avant de pousser plus avant |’étude théorique de cette ques- 
tion, nous ayons 4 nous préoecuper de son cété pratique. Deyons-nous, en 
présence de ces résultats, renoncer a Vidée que l’air est une source de con- 
tagion en somme peu dangereuse ? Faut-il au contraire admettre, comme le 
font encore beaucoup de médecins et de chirurgiens, que les questions de 
milieu ambiant jouent un grand réle? Pour étudier cette question d’un peu 
pres, il faut faire intervenir la notion de doses, sur laquelle nous n’avons 
encore rien dit. 

On peut a la rigueur savoir approximativement ce que contient de micro- 
bes le liquide pulvérisé. De ce liquide, une petite partie seulement passe a 
l'état de nuage dans la chambre a respiration. M. Buchner l’évalue a 0, 5 0/0 
environ du volume total, ce qui représente de 2 4 5 gouttes pour la pulvé- 
risation de 20 4 60ce de liquide virulent. Il serait trés difficile de dire quelle 
est la proportion de cette masse nuageuse, arrivée dans la chambre, qui 
pénetre dans les voies respiratoires de l’animal soumis al'expérience, Mais 
nous ayons heureusement le droit de ne pas nous en préoccuper au point 
de yue pratique. L’intérét pour nous est de savoir approximativement la 
richesse en germes d’un air dont la respiration se montre aussi dange- 
reuse. 

M. Buchner a calculé que dans une de ses expériences, 5 millions de spores 
du charbon, enyiron, avaient pénétré dans la. chambre a respiration. Il 
trouve cette quantité faible, surtout « quand on la compare aux grandes 
quantités de bactéries qu'on inocule d’ordinaire dans les expériences avec 
des microbes infectieux ». Mais la n’est pas la question. Au point de yue 
pratique, elle est tout entiére en ceci: est-on exposé a rencontrer autour de 
soi, en dehors de cireonstances tout 4 fait exceptionnelles, del’air si chargé 
de spores ? 

A cette question, on ne peut répondre que par des comparaisons. Nous 
yoyons, dans le dernier trayail de M.-Straus (VY. ces Annales, p. 185) 
que nous choisissons parce que c’est celui qui donne les évaluations les plus 
élevées, que l'on trouve moins de 500,000 germes par métre cube dans Vair 
d’une salle d’hépital qu’on s’est attaché. charger le plus possible de pous- 
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siéres flottantes, et qu’il n’y en a guére en moyenne plus de 40 ou 15,000 
dans un airordinaire. Or, dans les expériences de Buchner, il y en a 400 
millions. 11 semble que ces chiffres donnent une idée assez nette des réalités, 
et qu’on ait le droit de conclure en disant que si lair n’est plus un facteur 
de-contagion aussi négligeable qu’on s’était jusquici plu a le croire ou-a 
Vespérer, il n’est pourtant pas devenu, méme apres les expériences de 
M. Buchner, cet ennemi redoutable que ce savant cherche 4 nous dépeindre 
en nous ‘parlant de mortalité de 100 0/0, et en nous présentant « Vinha- 
lation comme plus dangereuse que l’inoculation sous-cutanée ». 

Il y a pourtant un sens dans Icquel cette affirmation est exacte, mais 
pour la trouver telle, il faut quitter le terrain de la pratique, et arriver a 
comparer le nombre de microbes qui pénétrent dans les alyéoles et aménent 
une mort rapide, au nombre beaucoup plus grand de microbes mis en 
ceuvre dans une injection sous-cutanée pour amener la mort au bout du 
méme temps. Ceci nous améne a I’étude du mécanisme de la mort par inha- 
lation de spores charbonneuses. 

Disons d’abord, pour déblayer le terrain, que pas plus ici qu’a propos de 
Vinhalation des poussiéres séches, il n’y a a accuser la pénétration du char- 
bon par les voies digestives. Dos expériences directes ont montré que la 
contagion par ces voies exige beaucoup plus de spores (environ 3,000 fois 
plus, d’aprés M. Buchner), n’améne la mort qu’au bout de 4 ou 5 jours, au 
lieu de 48 ou 60 heures, et s’accompagne de lésions toutes différentes. 

C’est par le poumon que sont atteints les animaux soumis a inhalation. 
On le montre en recherchant, par la méthode des ensemencements, la pré- 
sence et le nombre des bacilles charbonneux dans les organes des ani- 
maux sacrifiés 4 divers moments aprés Vinhalation. On constate ainsi qu’ils 
existent, en nombres croissants, dans le poumon, alors qu'il n’y en a pas 
encore dans la rate. Ce n’est que dans les derniéres heures de la vie qu’on 
en trouve partout. A examen microscopique, on trouve dans le poumon de 
véritables colonies de bacilles. Mais ici se présente un fait curieux. 

Dans les morts par inhalation de spores charbonneuses en suspension dans 
un liquide, les poumons, dans leur ensemble, semblent parfaitement intacts. 
Ils sont pales, gorgés dair, et n’ont un aspect anormal que li ov ily a des 
vaisseaux sanguins remplis de bacilles. Quand on a fait inhaler aux ani- 
maux des bacilles adultes, la mort est plus rapide. Sur 5 cobayes soumis A 
cette épreuve, 3 sont morts en 36 heures, les deux autres en moins de 
54 heures, et leurs poumons avaient un aspect tout différent des précédents. 
Ils étaient d'une couleur rouge sombre, volumineux, hepatisés, et leurs 
fragments allaient au fond de l'eau. Au microscope, on y voyait les alvéoles 
partiellement ou totalement remplies de corpuscules rouges, de leucocytes, 
de cellules épithéliales détachées ou de fins coagulums fibiineux: au milieu 
de ces masses, on voit, en unités ou en groupes, des bacilles, mais unique- 
ment dans les alvéoles, jamais dans la paroi ni dans les vaisseaux san- 
guins. Le contraste est complet .ayec le poumon des animaux morts par 
inhalation de spores. : ariel 

Voila un nouvel exemple, et non des moins curieux, de la variété des 
genres de mort que peut produire sur le méme animal le méme microbe 
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pathogéne. Que devient en pareil cas la question symptéme ? N’est-elle pas 
plutét faite pour égarer que pour guider vers la vérité? Les poumons de 
ces lapins, soumis a la diagnose anatomique si autorisée de M. le professeur 
Bollinger, ont été rapportés par lui a une pneumonie séro-fibrineuse 
hémorrhagique. U est vrai qu’il.a avec beaucoup de flair rapproché cette’ 
pneumonie de celle qu’améne la pustule maligne, mais il n’en est pas moins 
vrai que c’est le bacille seul qui crée un trait d’union entre les deux maladies, 
extérieurement si différentes, qui suivent Vinhalation des spores ou des 
bacilles charbonneux. 

Quant a lexplication de ces différences, il faut évidem ment la chercher 
dans ce fait que dans le cas de l’inhalation des spores, celles-ci, & raison de la 
lenteur de leur premier développement dans le poumon, n’ont pas encore 
amené dans cet organe de graves désordres au moment ot elles pénétrent 
dans ce sang, ot leur multiplication rapide les rend tout de suite mortelles. 
Dans Vinhalation de bacilles, cenx-ci se développent de suite dans les 
alvéoles, y améenent soit par eux-mémes, soit par leurs sécrétions, les 
désordres que nous avons constatés, et animal meurt par le poumon, alors 
que dans le premier cas, il mourait par le sang, sans qu'on pdt trouver 
traces du passage de la bactéridie dans le poumon, qui pourtant lui avail 
servi de porte. 

On retrouve les mémes résultats avec d'autres microbes. L’inhalation de 
celui du choléra des poules a tué un lapin en 60 heures et 4 souris sur 
7 en 36 a 60 heures. Les quantités inhalées étaient trop faibles pour qu’on 
puisse accuser la pénétration par les yoies digestives, méme chezle lapin, si 
sensible pourtant a l’action de ce microbe. [ci encore on retrouvait des foyers 
pneumoniques, tout a fait analogues a ceux dont nous parlions tout a l'heure. 
Ici encore, les alvéoles contenaient des exsudats fibrineux. De plus on trou- 
vait des microbes non seulement dans leur intérieur, mais dans l’épais- 
seur de leurs parois. Méme résultat encore avec la septicémie. 

Ainsi, le poumon est perméable a certains microbes, mais comment 
lest-il? A ce sujet, M. Buchner n’accepte pas complétement l’opinion de 
M. Muskatbluth, qui concorde sur ce point, comme on pourra le yoir dans le 
résuiné critique que nous avons publié, avec celle de M. Arnold, Pour lui, la 
pénétration peut avoir lieu par ies lymphatiques, les ganglions bronchiques et 
le tronc lymphatique, mais elle peut aussi se faire par pénétration directe 
dans les capillaires du poumon. Il reconnatt qu'il n’en apporte pas de 
preuves précises, mais il fait remarquer que lorsque l’examen microscopi- 
que des coupes conduit 4 admettre ce mode de pénétration, il n’y a vraiment 
aucune raison théorique de s’y refuser. Les poussiéres colorées que M. Ar- 
nold a fait inhaler a ces animaux ne vont pas, il est vrai, plus loin que les 
yanglions bronchiques, mais des bacilles pouvant se développer dans le sang 
ne sont pas assimilables a des poussiéres inertes, « leur pénétration est un 
proces actif», et s’ils peuvent dépasser, comme l’expérience le montre, les 
‘ ganglions bronchiques, ils doivent évidemment pouvoir traverser aussi la parol 
du capillaire, non pas en y faisant un trou, mais en profitant des lacunes 
qu’améne dans la paroi du vaisseau l’irritation morbide que produit le 
microbe lorsqu'il est pathogéne. 
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On ne voit pas bien comment M. Buchner coucilie cette opinion avec 
ce fait, démontré parses expériences antérieures, que plus irritation 
est grande dans le tissu dupoumon, moins est facile le passage des micro- 
bes. Il entre probablement en jeu, dans ce cas, une action nouvelle qui vient 
contrarier la premiére. Mais de ensemble de ces faiis n’en résulte}jpas 
moins la conclusion importante que le poumon peut servir quelquefois de 
porte d’entrée Ades microbes pathogéenes, et cela, sans qu'il y reste de traces 
microscopiques du passage. On n’est done nullement autorisé a nier, sur la 
foi dune autopsie, la pénétration parle poumon d’une maladie contagieuse. 
En reprenant.dce point de vue les notions admises pour le charbon, la fiévre 
récurrente, la malaria, la tuberculose, la morve, l’érysipéle et méme le 
typhus et le choléra, M. Buchner montre que tout n’est pas dit sur le mode 
de pénétrationde ces maladies dans un animal. Mais la, ses idées, quoi- 
que trés suggestives, restent trop théoriques pour qu'il soit utile d’en pous- 
ser plus loin l’exposé. Nous les retrouverons quand il les aura soumises au 
Critérium de l’expérience, car le sujet est trop important pour qu’il l’aban- 
donne. 

Dx. 


D'. Ferran. Sur incubation de la rage par trépanation, et sur un moyen 
nouveaugde produire cette maladie chez les lapins. Gaceta médica euta- 
lana, t. XI, p. 65. 


M. le, D* Ferran parait avoir rencontré, dans ses operations de trépana- 
tion des lapins, des difficultés qui tiennent peut-¢tre a des questions de race 
des animaux inoculés, peut-étre & des questions de mode opératoire, mais 
que l'on n’a, 4 ma connaissance, rencontrées nulle part ailleurs, au moins 
ace degré d’intensité. C’est ainsi qu'il meurt presque autant de lapins tré- 
panés du premier au septiéme jour apres la trépanation et du onziéme au 
vingt-septiéme, que dans la période du huitiéme au dixiéme jour qui est la 
période normale ’évolution du virus de passage. Le chloroforme ou les 
moyens. de l'administrer ont une part considérable dans cette mortalité. 
« Les morts dues au chloroforme représentent 60 0/0 des décés enregistrés 
dans les cing premiers jours, et il convient de noter que le chloroforme 
ordinaire du commerce nous donnait moins de morts que celui de Dunckham, 
considéré comme pur. » ; 

Pour éviter les ennuis et l’absence de sécurité que rencontre alors la 
préparation des vaccins antirabiques, M. Ferran a eu lidée de revenir a la 
pratique bien connue de Vinoculation de la rage dans la chambre antérieure 
de l'oeil. On a abandonné; cette méthode, au laboratoire de M. Pasteur, 
pour la préparation des moélles yaccinales, parce qu’ayec elle les périodes 
d'incubation sont beaucoup moins réguliéres qu’avec la méthode par trépa- 
nation. Il_y ades cas de retard dans l’apparition des premiers sympt6- 
mes, par consequent des irrégularités d’évolution trés génantes pour le 
service de vaccination. aay: 

D’aprés les renseignements particuliers que M. le D' Ferran a bien voulu 
me fournir, dans une lettre datée du 14 mai, il rencontre aussi quelques 
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irrégularités du méme ordré, tiais il n’en reste pas moins tres satisfait de 
sa méthode. Il peut méme se borner a de simples érosions dans la cornée, 
avant ou apres instillation d’une goutte d’émulsion de virus rabique. 

Dans cette méme lettre. M. Ferran nous dit que le nombre de ses mala- 
des, traités par sa méthode supra-intensive, qui était en décembre de 85, 
est aujourd’hui de 187, sans qu'il y ait aucun accident. Nous lui donnons 
avec plaisir acte de ces affirmations trés intéressantes. 

Dx. 


P. BaumGarren. Sur la question de la formation des spores dans le ‘bacille 
de la morve. Centralbl. f. Bakt., t. II, p. 397, 1888. 


Au sujet de la formation des spores dans les bacilles de la morve, on 
en était resté aux résultats de Loeffler qui n’avait pas réussi a l’observer, et 
Vavait méme considérée comme peu probable. Mais il n’avait comme 
unique argument que linsuccés des méthodes de coloration employées 
d’ordinaire a déceler les spores. Sous limpulsion de M. Baumgarten, 
M. Rosenthal s’est appliqué a l'étude de cette question, et il est arrivé a 
montrer que de vieilles cultures du bacille de la morve sur la pomme de 
terre, traitées par la méthode de coloration de Neisser (contact d’une heure 
a 100° dans la vapeur d’eau, ou a 1500 a l’étuve séche, avec la solution de 
fuchsine d’Ehrlich; décoloration dans l’alcool chargé d'acide chlorhydrique, 
puis recoloration au bleu de méthyléne), donnent les mémes apparences que 
les bacilles du charbon ou les autres bacilles a spores endogénes. Les bacilles 
se colorent en bleu, et les spores, tantét libres, tantét contenues al’intérieur 
du bacille, sont d'un rouge foncé. 

« D’apres ce criterium, généralement considéré comme sar, il faut done 
attribuer aux bacilles de la morve la faculté de former des spores. Il reste 
a voir si cela a toujours lieu, ou seulement dans certaines circonstances. » 

Dx. 


Ds pa Camara Menio-Caprat et pa Roca. Recherche du bacille typhique 
dans les eaux potables de Coimbre. Rapport a M. le gouverneur civil du 
district. Coimbre, 14888. } 


A la suite d’une tpidémie de fiévre typhoide qui avait atteint, dans les 
premiers mois de l'année 4887, la partie haute de la ville de Coimbre 
(Portugal), et y avait attaqué environ 2 et demi pour cent de la population, 
les D's da Camara Mello Cabral et A. da Rocha ont recu la mission de 
rechercher si on pouvait retrouver le bacille de la fievre typhoide dans une 
ou plusieurs des eaux potables qui alimentent la ville. Ils y ont réussi. Dans 
les eaux d’une source a laquelle s’alimentaient les rues les plus éprouvées de 
la ville, ils ont trouvé le bacille typhique, et en quantités assez grandes, car 
six gouttes de l’eau de cette source ne leur ont pas fourni moins de 415 co- 
lonies du bacille, présentant les caractéres ordinaires. Ils n’en ont pas 
trouvé dans les autres eaux de la ville. 

Ce qui ajoute al’intérét de cette constatation, c’est que les deux auteurs 
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étaient, ils le disent eux-mémes, trés novices sur ces matieres, qu’ils nont 
fait leur éducation expérimentale qu’en étudiant les livres, qu’ils n’ont pas 
fréquenté de laboratoire de bactériologie, et paraissent n’avoir eu que des 
ressources trés restreintes & leur disposition. Cela ne les a pas empéchés 
d’essayer et d’aboutir. fs ont surtout employé l'excellente méthode de cul- 
ture et de séparation de MM. Chantemesse et Widal, qui repose sur l’em- 
ploi de l’acide phénique dans les milieux de culture. Cet exemple est fait 
pour encourager a cette recherche beaucoup de médecins, qui en ce moment 
y répugnent en alléguant leur incompétence ou leur manque doutillage. Si 
ces études se multipliaient, elles révéleraient sans doute une large diffusion 
du bacille typhique, et donneraient 4 l’hygiéne prophylactique de cette 
‘maladie une orientation plus décidée que celle qui ne s’accuse maintenant 
que par la mise en suspicion des eaux potables. : 
Dx. 


D* Grosic. Sur un bacille yenu sur la pomme de terre et dont les spores 
offrent une résistance remarquable dans la vapeur d’eau surchauftée. 
Zeitschrift fur Hygiene, t. I, 1887, p. 322. 


Au cours des recherches sur les microbes poussant a haute température 
dont nous avons parlé page 102 de ces Annales, M. Globig a eu l’occasion 
4 d’observer un bacille venu sur la pomme de terre, ott il forme des colonies 
d’un rose pale, et se développant facilement jusqu’a 50° seulement. Il donne 
rapidement des spores qui sont douées, d’aprés M. Globig, d'une résistance 
extraoidinaire a l’action de la chaleur, Elles sont capables de germer apres 
laction de la vapeur d’eau a 100° pendant 5 a 6 heures, et pendant 3/4 d’heure 
{ eutre 109 et 143¢. Elles ne sont tuées qu’au bout de 25 minutes entre 143 et 
416°, de 10 minutes entre 122 et 123°, de 3 minutes a 126°, et de 2 minutes a 
427°. Ces chiffres, on le voit, s’éloignent notablement de ceux qu’on admet 
généralement pour la destruction des germes dans une atmosphére humide. 

il convient done de dire comment M. Globig opére. 

Pour étudier l’action de la chaleur sur les spores de son bacille, il em- 
ploie le procédé classique des fils de soie enduits de germes et soumis a une 
dessiccation préalable. Les fils de soie sont ensuite placés dans un double de 
papier formant une espéce de boite fermée, qui les protége contre les impu- 
retés extérieures qui pourraient troubler les résultats de l’expérience; ces 
boites de papier sont placées dans l’autoclave sur un treillis en fil de fer 
replié en forme d’U renversé, dont les branches plongent dans l'eau, de 
facon a maintenir la partie supérieure 4 10 centimétres au-dessus de la sur- 
face de l'eau. 

On peut se demander si dans ces conditions, et surtout si lair de l’au- 
toclave n’est pas entiérement évacué par une ébullition & 400° de durée 

+ conyenable, les fils de soie sont bien 4 la température qu'indique le thermo- 
af metre plongé dans la vapeur d’eau. 


E. W. 
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Le Genpre, Barurre ev Lepace. Traité pratique d’antisepsie. Paris, G. Stein- 
heil, 1888. 


« Bien peu de médecins contestent encore l’utilité des études bactériolo- 
giques. La plupart admettent que la connaissance des microbes, de leur 
_morphologie, de leur biologie, des procédés de recherche et des méthodes 
de coloration qui les mettent en évidence, constitue vraiment une science 
aussi indispensable 4 l’exercice de l’art médical que les autres sciences dites 
auxiliaires ou mieux fondamentales, la physique, la zoologie, la botanique 
et la chimie. » 

Voila une profession de foi, qui, il y a quelque dix ans, edit paru bien 
audacieuse, et qui le parattra peut-étre encore un peu a quelques personnes. 
Ces mémes personnes ne se scandaliseront sans doute pas moins du titre 
du volume, qui est un Traité d’antisepsie médicale, chirurgicale et obstétri- 
vale, dontla premiere partie, lantisepsie médicale a seule paru sous la 
signature du D' Le Gendre. Antisepsie médicale, c’est-a-dire thérapeutique 
des maladies microbiennes. La thérapeutique devenue une question d’anti- 
septiques, voila le progres. 

Sans doute, tout n’est pas fait dans cette voie, et on ne saurait faire un 
crime au livre de M. le D' Le Gendre de refléter les hésitations et les incer- 
titudes du temps présent. Le mot antiseptique a flotté comme un mirage 
devant les yeux de la plupart des médecins qui ont accepté les idées 
nouvelles. Dire d’une substance qu'elle est antiseptique, dire d’une autre 
qu'elle est colorée, sans rien ajouter sur la couleur ni le ton, c’est étre aussi 
peu précis dans un cas que dans l’autre. C’est dans ces derniers temps seule- 
ment que la thérapeutique médicale, surtout sous limpulsion de M. Bou- 
chard, a renoncé a cette experimentation aveugle qui a successivement fait 
essayer sur toutes les maladies l’action de tous les antiseptiques, et a tenté 
d’établir un accord, ou plutét un désaccord, entre les caractéres et les 
propriétés de l’antiseptique a choisir, et la nature et le siége du microbe 
a combattre. En un mot la thérapeutique a commencé, et tend de plus en 
plus & devenir rationneHe. Le jour ot elle le sera, la médecine sera non 
pas l’art dont parlait M. le D" Le Gendre dans les lignes que nous avons 
citées, mais une science, et la bactériologie, loin d’étre un accessoire, sera 
le squelette de sa main hienfaisante. Le livre du D* Le Gendre fait pres- 


sentir cette aurore. 
Dx. 


N. Lusrmorr. Sur la technique de la coloration des bacilles de la tuberculose 
et de la lépre. Centralbl. f. Bakt. uw. Parasit, t. Tl, p. 540. 


Presque tous les procédés de coloration du bacille de la tuberculose qui, 
obéissant a la préoccupation d’Ehrlich d’opérer en milieu alealin, emploient 
pour cela l’aniline pure ou l’eau d’aniline, ont linconvénient que ce liquide 
colorant ne peut ¢tre préparé a l’avance. Seul, le procédé de Ziehl,: dans 
lequel on remplace l'aniline par une substance acide, Vacide phenique, 
donne un liquide qui se conserve, mais en deyenant plus sombre. M. Lubi- 


290 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


moff paraft avoir notablement amélioré cette méthode, restée jusqu ici un 
peu dans l’ombre, en remplacant le phénol par l’acide borique. 

Voici comment il opére. Dans 20° d'eau, on introduit O0*, 5 de eristaux 

d’acide borique, dont on hate la solution en versant 45° -d’alcool absolu. 
(On pourrait peut-étre remplacer l’aleool absolu par un autre dosage deau 
et del’alcool ordinaire, mais, dansleslaboratoires de bactériologie, la croyance 
en l’alcool absolu est absolue.) Quoi qu'il en soit, lorsqu’il ne reste plus que 
quelques cristaux non dissous, on ajoute 08", 5 de Fuchsine (Rubine), qui se 
dissout par Vagitation. On obtient ainsi un liquide qui se conserve et est 
toujours prét pour l’emploi, sans filtration nouvelle. 

Pour colorer des préparations seches de crachats tuberculeux, on cou- 
vre la lamelle de liquide colorant, et on chauffe une ou deux minutes 
ala flamme du gaz; on décolore dans une solution d’acide sulfurique au 
1/5; on lave a Valcool; on porte une mmute et demie dans une solution 
alcoolique saturée de bleu de méthyléene; on lave a l’eau; on séche, et on 
monte dans Vhuile de bois de cédre ou dans une solution de trois parties 
de baume de Canada dans une partie de xylol, 

Pour colorer les coupes de tissus, on les chauffe pendant une ou deux 
minutes dans un bain de matiére colorante qu’on porte presque a l’ébulli- 
tion ; on leur fait passer quelques secondes dans un bain d’alcool; puis on 
les immerge pendant une ou deux minutes, suivant leur épaisseur, dans la 
dilution d’acide sulfurique, on lave a Valcool, et on plonge une demi- 
minute ou une minute dans une solution alcoolique saturée de bleu de 
méthyléne, étendue de trois fois son volume d’eau distiliée. On déshydrate 
et on lave a lalcool, on éclaircit a Vhuile de bois de cédre, et on monte au 
baume additionné de xylol, 

La méme méthode réussit, potir les bacilles de la lépre. La seule diffé- 
rence est qu’il ne faut faire durer que quelques instants le bain d’acide sul- 
furique étendu, jusqu’a ce que la couleur brun noir de la préparation ait 
passé au brun jaune. En le prolongeant plus longtemps, les bacilles de la 
lépre se décolorent, ce qui les distingue tout a fait des bacilles dela tuber- 
culose. 

Dx 


Kirr, Sur la diminution de virulence du microbe du charbon symptomatique 
par la vapeur d’eau houillante. Centralbe, f. Bakt. t. I, p. 572 et 605. 


Le seul point sur lequel le mémoire de M. Kitt nous paraisse ajouter 
quelque chose de nouveau. aux résultats de M. Arloing, Cornevin et Tho- 
mas sur le méme sujet, c’est qu’on peut vacciner solidement, en une seule 
opération, un animal au moyen de virus du charbon symptomatique chauflé 
six heures dans la vapeur d’eau bouillante & 100°. C’est la’ chair musculaire 
de l'animal qui, desséchée et broyée, sert a l’expérience. Quand on en ino- 
cule 5, 10, 15 centigrammes sous la peau dune brebis, on lui communique’ 
une maladie légére qui lui donne l’immunité. Avec 2 centigrammes, le ré- 
sultat est moins sir. Mémes résultats pour le veau. Reste a savoir si ces 
résultats sont constants, ef si cette méthode de vaccination, que M. Kitt pro- 
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pose sur la foi d’un petit nombre d’expériences, pourrait supporter sans 
a-coups une épreuve en grand. 

Avec un chauffage de cing heures, la virulence est restée beaucoup plus 
grande et les doses ci-dessus peuvent tuer l’animal. La zone vaccinale con- 
fine done de trés prés a la zone dangereuse, et quand on fait intervenir, en 
outre, les questions de prédisposition individuelle de chaque animal a 
vacciner, on incline a croire que le procédé ne présente!pas une grande 
sécurité. MM, Arloing, Cornevin et Thomas ont employé le virus chauffé a 
100° ou 104° pour donner un commencement d’immunité qu’ils renforeaient 
avec du virus chauffé a 85° ou 90°. Mais, expérience faite, ils en sont arri- 
vés a préférer encore leur mode actuel de vaccination. Bad 

i 
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RENSEIGNEMENTS STATISTIQUES SUR LES PERSONNES TRAITEES A L’INSTITUT 
PASTEUR DU 4° Au 30 avnit 1888. 


Personnes prises de rage dans le cours du traitement. 


Parra (Michel), 19 ans, de Sidi-bel-Abbées, département 
d’Oran, Algérie. Mordu le 18 mars 1888 par un chien, 1° a la 
joue droite, tres forte morsure ayant beaucoup saigné, 2° ala 
levre supérieure, morsure ayant saigné, 3° dans l’intérieur de 
la bouche sur la muqueuse de la lévre supérieure, une forte 
morsure gui a beaucoup saigné. 

Ces blessures ont été lavées avee un liquide par un sorcier, 
12 heures apres qu’elles ont été faites. 

Le chien mordeur appartenait au patron de Parra. Ila mordu 
trois chiens et a été recunnu enragé par M. Gouze, vétérinaire 
a Sidi-bel-Abbés. 

Parra a été mis en traitement le 28 mars. Des le 8 avril un 
grand changement survient dans l’état de Parra ; il se plaint de 
mal & la téte, de mal au ventre, ilne mange pas, devient inquiet: 
et dort mal. ll se Jeéve dans la nuit du 12 au 13 avril, il erre dans 
Ja maison, heurte aux portes. Le 14 au soir, en montant se cou- 
cher, il se livre 4 des actes délirants. Depuis le 10 mars, ila 
une hyperesthésie cutanée généralisée. Le 15, il éprouve des 
fourmillements dans la lévre mordue, il veut la couper. Le.16, 
acces de fureur dans la matinée. Dans l’apres-midi, il a de l’aé- 
rophobie, de l’hydrophobie et une exaltation trés vive. [1 meurt 
a VHotel-Dieu dans Ja nuit du 16 au 17 avril. 

Le bulbe de Parra, inoculé par trépanation a des lapins, leur 
a donné la rage en quatorze jours. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PREVENTIF DE LA RAGE. — AVRIL 1888 
A B Cc 
l a l LL 
Morsures a la téte { simples..... >t" DL e|} » 2 sol 7? > 
et 4 la figure multiples....] »| 2 » 8\ »} » 
Cautérisations efficaces............ 1} » | » | » » » >| » |» 
= INC{iCACES.. 0. oc ones »} » | » | 4). » poral ey sel 
Pas devcautérisation sn a ese ee 1M os Yea | 0) foe >on Rees ye | 
+ sf SIMpleS.2! a. [>t Sy | 2B) »| 4 
Morsures aux mains; multiples... . |» 52)" , 3s\ 6!) Jae 14 
Cuutérisations efficaces............ yA Sey pa ee (ied hese 2) MC is 
— UNF ACUCE Smee irters 6} » | » JAB} » Da) |S [ee | aos 
POSTACICHULCTISHLLOTE tan erate te 10} » | » |40] >» >» | SPs p> 
Morsures aux mem-j simples......] »| 2 3| ’| 18 a4\” 2) a 
bres et au tronc / multiples....] >| # >| BS) ° yy ABS 
Cautérisations efficaces............ Sih pray se We Eun h om ors 
— inefficaces We Cahn yew 2) » » 120 » » 3] >» » 
PGSide CUUter(SaLlonn 11m ener AV eae, Glan Se A Sis 
HODUESWOCCRINES ae eee etn leo ae 2 » » 6} » » 
MORSUTES UU Nektar a oes ale ee »}. » » 2 » » »f » » 
Morsures multiples en divers points 
GU CORPS Hh BIS et ROE >| Bi ee 4 AS} of» | o 
Cautérisations efficaces............ » » |» > » tof dab 
= imeffca CESrei ter enotstatenane y| » » 9 » » »} » » 
Pas de cautérisation......... sats che [egeatta a fe ay hat ae » | of» |» 
Habits DEChines eT an eae eek Dio |: or Sea eed ey aan nae) 
Monsures (0) 0S jaqecinecd eee 2] » » 4 » » »} » » 
A TT AT ENE A SA —— a Se ee —=_=—=- a 
ancais et Algériens..|..| 26 .. (400 {19) 
Totaux. Fr : 
( EELAMGeKS vnc suet annsies aes ron Oerie 1:20 
A B Cc 
pig ha eae easement ER 
TOTAL GENERAL Hos sathe ae deentae 156 


1. Pour l'interprétation des termes et la signification des diverses colonnes du 
tableau, se reporter aux statistiques précédentes, p. 95, 143 et 207, t. I. 


Les animaux mordeurs ont été: 
—-Chiens, 145 fois; chats, 10 fois; cheval, 1 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 
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